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Aus der II. medizinischen Klinik zu München 
(Direktor: Prof. Fr. Müller). 

Beitrag zur Kenntnis der Nephropathien. 

(III. Teil). 

Von 

Dr. P. v. Monakow, 

Assistenzarzt. 

III. Misctaformen. 

Neben den mehr oder weniger reinen Formen hypazoturischer 
und hypochlorurischer Nephropathie habe ich eine größere Zahl 
Ton Mischformen beobachtet, von denen ich hier einige in Kürze 
wiedergeben will. 

Fall 14. K. W., 72jährige Pat., kommt wegen Stechen auf 
der Brust; abgesehen von Diphtherie war sie nie krank; hat 13mal ge¬ 
boren, 4 Kinder leben; in früheren Jahren hat sie viel getrunken; 
sexuelle Infektion wird negiert. 

Bei der Untersuchung fand sich das Herz stark nach links ver¬ 
größert, über der Aorta war zeitweise ein systolischeB Geräusch zu hören; 
K, B. 260/140. In beiden Pleuraräumen Transsudat, das links bis zum 
siebenten Brustwirbel reichte (rechts geringer). Ira Urin viel Albuinen, 
2—6 °/ 00 , viele granulierte und byaüne Zylinder. Ödeme an den unteren 
Extremitäten. Leber überschreitet den Rippenbogen um zwei bis drei 
Finger, ist ziemlich derb. Augenhintergrund o. B. Während der Be¬ 
obachtungszeit, die sich über 2 Jahre erstreckte, war das Befinden im 
großen und ganzen gleich. Anfänglich wurden die Ödeme an den Beinen 
durch Diuretin beeinflußt, später blieben sie dauernd bestehen; es ließen 
sich aber im Körpergewicht ziemlich große Schwankungen feststellen. 
Das anfänglich beobachtete Pleuratranssudat schwand zunächst, gegen 
Ende der Beobachtungszeit trat es aber wieder auf und nahm dann so 
erheblichen Umfang an, daß es punktiert werden mußte. Während 
der ganzen Beobachtungszeit häufig Klagen über Kopfschmerzen, liier 
und da Erbrechen. Der Blutdruck blieb dauernd zwischen 220 und 2GÜ. 
Vom 14. Mai bis 20. Juni 1912 wurde Pat. auf der Stoffwechselabtei¬ 
lung beobachtet. Bei einer Kost, die 9 —10 g N und 2,5 g XaCl ent¬ 
hielt (40 Kalorien pro kg Körpergewicht) retinierte sie in 34 Tagen 
75,9 g N. Bei der Belastungsprobe (20,0 Urea) wurde nur ein ganz 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. Jlß. Bd. 1 
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y. Monakow 


geringer Anstieg der N-Ausscheidung (absolut und prozentual) be¬ 
obachtet, der Bich über die folgenden 4 Tage erstreckte, während denen 
ca. 4 g der gegebenen N-Menge (9,3 g) zur Ausscheidung gelangten. Gegen 
Ende der Versuchsperiode wurde ein Aderlaß gemacht, die Unter¬ 
suchung des Blutes ergab: 

d —0,69°, Rest-N 85 mg, 

NaCl 0,632%, Alb. 6,9%. 

Es ist ohne weiteres ersichtlich, daß die retinierten 75 g N nicht 
im Blut gesucht werden können, denn sonst müßte der Rest-N de» 
Blutes (bei einer Blutmenge von 4 1, mehr dürfte die 40 kg schwer» 
Fat. wohl kaum gehabt haben) 1,875 % betragen haben, er betrug aber 
nur 0,085 %. Daß der retinierte Stickstoff auch nicht in den Ödemen 
gesucht werden darf, geht aus der Untersuchung der Ödeme hervor, di» 
am 2. Juli 1912 vorgenommen wurde und bei der sich folgende Wert» 
fanden: 

NaCl 0,71%, Rest-N 67 mg, 

Alb. 0,95%. 

Der Reststickstoff der Ödemflüssigkeit war also noch geringer als 
der des Blutes. Wollte man die während der Beobachtungszeit retinierten 
75 g N in den Ödemen suchen, so würde man bei einem ReststickstofF 
von 67 mg zu einer Ödemmenge von 112 1 gelangen. Pat. wog 
aber nur 40 kg. Es ergibt sich also wiederum die Notwendigkeit der 
Annahme, daß retinierter Stickstoff in den Geweben gespeichert werde; 
und zwar muß in den Geweben relativ viel mehr retinierter N enthalten 
sein, als im Blut resp. im Ödem. Nehmen wir an, der retinierte N 
würde sich gleichmäßig auf den ganzen Körper verteilen, also prozentual 
in den Geweben so hoch sein wie im Blut (0,085 %), so würden bei 
einem Körpergewicht von 40 kg nur 34 g N wiedergefunden. Pat. hat 
aber mehr als doppelt so viel retiniert. 

Die Kochsalzausscheidung war ebenfalls ganz ungenügend. Zwar 
schwemmte Pat. während der Beobachtungszeit (bei NaCl-armer Kost} 
27,7 g NaCl in 38 Tagen aus, wobei sie 3 kg an Körpergewicht verlor 
(0,92% Kochsalzlösung), im Belastungsversuch zeigte eie jedoch nur 
einen ganz geringen Anstieg der Kochsalzausscheidung (prozentual und 
absolut), der sich über 4 Tage erstreckte und bei dem im ganzen nur 
4—5 g zur Ausscheidung kamen. Daß zu anderen Zeiten Kochsalz, 
retiniert wurde, beweisen die Ödeme, die, (was schon Strauß, Hei* 
neke u. a. bei NaCl-Retention beobachtet haben) einen höheren Koch¬ 
salzgehalt als das Blut aufwiesen. 

Die Harnmenge schwankte zwischen 800 und 1200, bei einem spez. 
Gew. von 1006—1013, meist 1010; auf Zufuhr von 3 1 Wasser stieg 
sie auf 2100, sank aber in den folgenden Tagen nicht wieder ab, sondern 
hielt sich einige Tage auf etwa 2000, obwohl die Flüssigkeitszufuhr be¬ 
schränkt wurde. Man beobachtet also auch hier eine deutliche Ver¬ 
zögerung. 

Zur Ausscheidung von 0,5 Jodkali brauchte Pat. 96 Stunden. Die 
Milchzuckerausscheidung dauerte nachweislich 18 Stunden, wieder¬ 
gewonnen wurden 15°/ 0 . Phenolsulfonphthalein wurde überhaupt nicht 
ausgeschieden. 
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Fat. kam am 10. August 1912 ad exitnm. Bei der Sektion fand Bich 
folgendes: Granularatropbie der rechten Niere. Hydronephrotische Atrophie 
der linken Niere. Hochgradige Hypertrophie and Dilatation besonders 
des linken Herzens. Degeneration des Myokards. Allgemeiner Hydrops, 
senile Atrophie aller Organe. 

Nieren: rechte Niere stark verkleinert, Oberfläche granuliert, von 
sahireichen Oystchen durchsetzt. Kapsel schwer abziehbar. Auf dem 
Schnitt ist die Binde sehr schmal, die Zeichnung undeutlich. Die linke 
Niere stellt einen kleinen hydronephrotischen Sack dar, dessen Wandung 
nur wenige Millimeter dick ist. Die Arteria renalis sinkt., die sehr 
stork skierotisiert ist, teilt sich etwa 2 cm vor dem Nierenhilus in zwei 
Aste, von denen der untere quer über den Ureter gegen den unteren 
Nierenpol zieht. Unterhalb dieses Gefäßes ist der linke Ureter normal 
weit, während das Nierenbecken sackartig erweitert ist. Gewicht der 
rechten Niere 120 g. 

Die Wand der linken Niere ist auf eine Dicke von 2—3 mm redu¬ 
ziert. Abgesehen von vielen vollkommen verödeten und einigen schein» 
bar normalen Glomeruli läßt sich darin wenig an das Bild einer nor¬ 
malen Niere Erinnerndes erkennen. Die Kanälchen zeigen meist kaum 
mehr ein Lumen, zwischen den Kanälchen findet sich massenhaft Binde¬ 
gewebe. Die Kapillaren erscheinen meist blutleer; die großen Gefäße 
teigen erhebliche Verdickung und hyaline Beschaffenheit der Intima. 

Rechte Niere: Die Glomeruli sind strichweise vollkommen verödet, 
dazwischen finden sich solche, deren Kapsel verdickt erscheint, andere, 
die hyalin entartete Gefäßschlingen aufweisen, wieder andere, bei denen 
sich Exsudatmassen und abgestoßene Zellen im Kapselraum finden. Die 
meisten Glomeruli zeichnen sich durch Kernreicbtum aus, nur sehr 
wenige Glomeruli lassen überhaupt Gefäßschlingen, die nur zum Teil Blut 
enthalten, erkennen. In den Tubuli contorti finden sich überall abge- 
ttoßene Epithelzellen mit schlecht gefärbten Kernen, Erythrocyten, Ge¬ 
rinnsel. Das Lumen der Tubuli ist meist nur mäßig weit, das Epithel 
von sehr verschiedener Breite. Neben kubischem Epithel, das eine 
radiäre Streifung gerade noch erkennen läßt, findet Bich flaches Epithel, 
das eben die Dicke der Kerne hat. Die Kerne der Tubuli erscheinen 
größtenteils schlecht gefärbt, an anderen Stellen weisen sie Mitosen auf; 
öftere finden sich Zellen, die mehrere Kerne zu enthalten scheinen. An 
vielen Stellen sieht man Epithelzellen, die eben in Abstoßung begriffen 
sind. Die Henle’schen Schleifen zeigen, abgesehen von erheblichem 
Kernreichtum und etwas abgeflachtem Epithel, nichts Besonderes. Das 
interstitielle Gewebe des Markes ist verbreitert und kernarm, und sieht 
wie gequollen aus. Die größeren und mittleren Gefäße zeigen meist 
eine geringgradige Verdickung der Intima, während die kleinen Gefäße 
eine oft recht erhebliche Verdickung der Wandung aufweisen. 

Es fanden sich also bei einem Fall, bei dem N- und NaCl- 
Ausscheidnng gestört war, neben Veränderungen an den Glomeruli 
anch deutliche Veränderungen an den Tubuli contorti, sowie solche 
an den Arterien. 

l* 
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Fall 15. R. M., 43 Jahre, Köchin, kommt wegen Schmerzen in 
der Nierengegend. Als Kind hatte sie Scharlach, später Bleichsacht, 
mit 30 Jahren Lungenentzündung und Bauchfellentzündung, mit 42 Jahren 
erlitt sie ein Trauma; seit dieser Zeit datieren ihre Beschwerden. Hat 
zweimal geboren, Kinder gestorben. Potus wird negiert. Status: In¬ 
fantiler Habitus, Haut namentlich des Gesichtes etwas gedunsen, deutliche 
Lidödeme, sonst keine eigentlichen Ödeme nachweisbar. Herz etwas 
nach links verbreitert, Töne rein, B. R. 135/110. Im Urin 1 j 3 °/ 00 Alb., 
viele granulierte und hyaline Zylinder. Augenhintergrund o. B. Klagt 
über Kopfschmerzen. Während der Beobachtungszeit, die Bich über 
5 Monate, April bis August 1912, erstreckte, nahmen die Beschwerden 
langsam zu. Im Juni Otitis media, die eine Paracentese notwendig 
machte, im Anschluß daran Dakryocystitis, die zu einer Abscediemng 
führte (Inzision). 

Während der ersten Beobachtungsperiode schwankten die Urin¬ 
mengen um 2000, das spez. Gewicht betrug 1006—1008. Bei einer 
Kost, die 10 g N enthielt (40 Cal. pro kg Körpergewicht), retinierte 
sie in 20 Tagen 45,26 g N. Die N-Konzentration des Urins schwankte 
nur zwischen 0,35 °/ 0 und 0,5 °/ 0 , war also fast ganz konstant. Bei der 
Belastungsprobe (20,0 Urea) zeigte sich nur eine ganz geringe Ver¬ 
mehrung des Urinstickstoffs (statt durchschnittlich 8 g N wurden 8 Tage 
lang 9 g N ausgeschieden), ohne daß die N-Konzentration sich geändert 
hätte. Am Ende der ersten Beobachtungsperiode wurde das Blut unter- 
sucht * 

d — 0,61° Rest-N 67 rag 
NaCl 0,695 °/ 0 Alb. 6,86 % 

Auch hier ergibt sich ohne weiteres die Unmöglichkeit, den reti- 
nierten Stickstoff im Reststickstoff des Blutes zu suchen. 

Die Kochsalzausscheidung war ebenfalls gestört. Die NaCl-Konzen* 
tration schwankte zwischen 0, 1 4 °/ 0 und 0,54 °/ 0 und betrug in der Regel 0,3 °j 
Auf Zufuhr von 10,0 g NaCl stieg die NaCl-Menge des Urins nur ganz wenig 
an, es wurde 6 Tage lang täglich etwas (1—2 g) mehr Kochsalz aus- 
geschieden als an den Tagen vor dem Versuch; graphisch ausgedrückt 
verlief die Ausscheidungskurve ganz flach und erstreckte sich über 6 Tage. 
Während der ersten Beobachtungsperiode war ein langsames Absinken des 
Körpergewichtes zu beobachten (1,5 kg Abnahme), gleichzeitig wurden 7 g 
NaCl mehr ausgeschieden als eingenommen. 

Was die Wasserausscheidung betrifft, so war auch diese gestört 
denn eine Zulage von 3 1 Wasser führte nicht zu einer merkbaren Zu¬ 
nahme der im Durchschnitt 2000 ccm betragenden Urinmenge. Wurde 
die Flüssigkeitszufuhr eingeschränkt, so nahm aber die 
Urinmenge sehr erheblich ab (statt 2000 und mehr nur noch 
1400), ohne daß jedoch das spez. Gewicht anstieg. Auf Diuretin nahm 
die Urinmenge zu (von 1400 auf 2000), obwohl gleichzeitig die Flüssig¬ 
keitszufuhr beschränkt wurde. 

Die Jodausscheidung dauerte 38 Stunden, ein Befund, der angesichts 
der erheblichen Störung der gesamten Nierenfunktion als sehr merkwürdig 
bezeichnet werden muß; es muß aber betont werden, daß quantitative 
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Untersuchungen nicht gemacht wurden, und daß die Ausscheidungsdauer 
allein eigentlich noch nichts aussagt. Milchzucker wurde nachweislich 
12 Stunden lang ausgeschieden (Nylander’sehe Reaktion), polari¬ 
metrisch konnte keine Drehung festgestellt werden. 

In der Folgezeit verschlechterte sich der Zustand, das Körper¬ 
gewicht stieg langsam an, nachweisbare Ödeme traten auf, gleichzeitig 
stellte sich häufig Erbrechen ein; die Kopfschmerzen wurden immer 
starker; zudem klagte Patientin über Juckreiz; auf der Haut des ganzen 
Körpers kam es zu zahlreichen kleinen Hautblutungen. Der Blutdruck 
stieg langsam an auf 165/80. Patientin wurde nun im August 1912 
abermals auf der Stoffwechselabteilung untersucht. Es bestand dauernd 
Oligurie, die Urinmengen nahmen stetig ab und betrugen gegen Ende 
der Beobachtungszeit, d. h. kurz vor dem Tode, 470, 260; das spez. 
Gewicht nahm etwas zu (1012—1013). 

Die absolute Menge des ausgeschiedenen N war äußerst gering 
(2—3 g), die N-Konzentration war etwas höher als während der ersten 
Beobachtungsperiode (0,5—0,72°/ 0 ); eine Bilanz konnte nicht aufgestellt 
werden, da Patientin sehr häufig erbrach; da aber auch im Hunger 
niemals so geringe N-Mengen ausgeschieden werden (bekanntlich gelingt 
es nur bei abundanter Kohlehydrat-Fettkost, den N-Wert des Urins auf 
2,5 g zu drücken), so beweisen schon die absoluten N-Mengen eine er¬ 
hebliche N-Retention. Auch die NaCl-Mengen des Urins waren 
minimal; die NaCl-Konzentration schwankte zwischen 0,19°/ 0 und 0,3°/ 0 , 
die absoluten NaCl-Mengen betrugen 0,7—1,79 g. Obwohl die Nahrungs- 
Zufuhr äußerst gering war, sank das Körpergewicht nicht merklich ab. 
Eine erneute Blutuntersuchung ergab: 

d — 0,67° Rest-N 179 mg 
NaCl 0,57 °/ 0 Alb. 6,56 °/ 0 

Innerhalb 3 Monaten ist also der Reststickstoff des Blutes auf 
nahezu das Dreifache gestiegen. Während der letzten Tage urinöser 
Geruch aus dem Mund, Blutungen aus der Nase, Somnolenz. Unter zu¬ 
nehmender Benommenheit Exitus letalis am 23. August 1912. 

Die Sektion ergab: chronisches Nierenleiden mit hochgradiger 
Schrumpfung beider Nieren. Hydrops, Anasarka, fibrinöse Auflagerungen 
auf Perikard und Pleura, nekrotische Entzündung des Dickdarms. Myo- 
degeneratio, Dilatation des Herzens. 

Beide Nieren sehr klein (rechte Niere 6 J / 2 cm lang, linke Niere 
8 cm lang), Kapsel sehr schwer abziehbar, die Oberfläche zeigt viele 
Einsenkungen, dazwischen feinste graugelbe Höckerchen. Rinde und 
Mark enorm verschmälert, besonders die Rinde; Zeichnung nicht zu er¬ 
kennen. Im Ubersichtsbild ist die Niere von breiten narbigen Zügen 
durchzogen, zwischen denen das Gewebe weitmaschig sich präsentiert. 
Innerhalb der narbigen Züge findet man an einzelnen Stellen Anhäufungen 
von Rundzellen. Die Glomeruli erscheinen zum Teil vollkommen ver¬ 
ödet, bei anderen finden sich innerhalb des Kapselraums geronnene 
Massen, abgestoßene Zellen, manchmal sieht man Verwachsungen zwischen 
den beiden Blättern des Kapselüberzuges, an anderen Orten sind die 
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Kerne des Kapselüberzugs der Glomeruli nicht zu erkennen, wiederum 
an anderen sieht man das innere Blatt der Kapsel wie in Wucherung 
begriffen, so daß der Glomerulus von einem Wall von epithelähnlichen Zellen 
umgeben zu sein scheint. Wieder an anderen Orten sieht man diese 
beschriebene Wucherung von Zellen am äußeren Blatt der Kapsel. 
Deutlich abgrenzbare Gefaßschlingen, die Blutkörperchen enthalten, finden 
sich nur selten. In vielen Glomeruli fällt ein erheblicher Kernreichtum 
auf, manchmal stechen innerhalb eines normal aussehenden Glomerulus 
einzelne Gefäßschlingen durch ihre hyaline Beschaffenheit von den übrigen 
Schlingen ab. Mit anderen Worten, man findet alle Übergänge zwischen 
scheinbar normalen und vollkommen verödeten Glomeruli. Die Tubuli 
zeichnen sich durch ihr weites Lumen und namentlich durch die enorm 
starke Abplattung des Epithels aus. Das Epithel ist meist flacher als 
der Zellkern. Auch die Kerne erscheinen flach gedrückt und erinnern 
an Bindegewebskerne. Häufig kann man im Zweifel sein, ob überhaupt 
noch ein Epithel vorhanden ist oder ob nicht etwa die Membrana propria 
frei zutage tritt. Im Lumen der meisten Tubuli finden sich Zylinder, 
häufig abgestoßene Zellen, Erythrocyten. An einzelnen Stellen erscheint 
das Epithel der Tubuli dicker. Hier fällt es auf, daß die Kerne schlecht 
gefärbt sind. Auffallend ist ferner, daß fast überall der Baum zwischen 
den Tubuli bindegewebig verdickt erscheint. Auch die Tubuli recti 
zeigen ein flaches, aber doch immerhin erkennbares Epithel. Ihr Lumen 
ist größtenteils von Zylindern eingenommen. Dünne und dicke Schenkel 
der H e n 1 e ’ sehen Schleifen sind an manchen Stellen kaum voneinander zu 
unterscheiden, beide zeigen auffallend dichtstebende Kerne. Die größeren 
Gefäße zeigen meist eine geringe Verdickung der Intima. In den 
Kapillaren findet sich ziemlich viel Blut. Es liegen also bei Fall R. 
sowohl schwere Veränderungen der Glomeruli wie namentlich auch der 
Tubuli contorti vor. Das Bild der Tubuli contorti erinnert an die Be¬ 
schreibung, die Baehr 1 ) von subakuten Uran Vergiftungen beim Tier 
(Kaninchen) gibt. 

Der Fall ist bemerkenswert, weil er bei erheblicher Störung 
in der Ausscheidung der körpereigenen Stoffe normale Ausschei¬ 
dungsdauer für Jod ergab (cf. Fälle Sch. und Ew., bei denen trotz 
erheblicher Störung der NaCl-Ausscheidung die Dauer der Jod- 
ausscheidung intakt war). Wie diese Inkongruenz zu erklären ist, 
läßt sich schwer sagen. M. E. ist daraus der Schluß zu ziehen, 
daß die Beobachtung der Ausscheidungsdauer allein keine sicheren 
Schlüsse zuläßt. Wir wissen, daß Jod den Körper nicht nur durch 
die Nieren verläßt; es läßt sich denken, daß bei erschwerter Aus¬ 
scheidung durch die Niere mehr Jod durch den Speichel eliminiert 
wird, und so mit dem Sputum den Körper verläßt. Wenn also 
nicht gleichzeitig festgestellt wird, wieviel Jod durch die Nieren 


1) Deutsches Aich. f. klin. Med. 1U9. 
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ausgeschieden wird *) (es fehlen 11 ns zur Beurteilung der quantita¬ 
tiven Verhältnisse allerdings die Normalzahlen), so kann m. E. aus 
normaler Ausscheidungsdauer noch nicht der Schluß gezogen werden, 
daß die Ausscheidung normal sei. Doch sei dem, wie ihm wolle, 
jedenfalls zeigt der Fall, daß aus normaler Ausscheidungsdauer für 
Jod nicht der Schluß gezogen werden darf, daß die Tubuli contorti 
intakt sind. 

Interessant ist der Fall auch in bezug auf die N-Ausscheidung. 
Am Schluß der 1. Beobachtangsperiode betrug der Reststickstoff 
des Blutes, obwohl bereits 45 g N retiniert worden waren, nur 
67 mg. 3 Monate später betrug der Reststickstoff 179 mg. Obwohl 
nun zweifellos keine direkte Proportion besteht zwischen Reststick¬ 
stoff und retiniertem Stickstoff, so darf wohl aus der erheblichen 
Steigerung des Rest-N ein Rückschluß gezogen werden, daß recht 
erhebliche N-Mengen retiniert worden sein müssen. Gleichzeitig 
mit der N-Speicherung, die sich schließlich auch im Rest-N des 
Blutes ausdrückte, beobachten wir bei Fall R das Auftreten typisch- 
urämischer Erscheinungen sowie deutlichen Anstieg des Blutdruckes. 
Es soll aus der Beobachtung nun freilich nicht der Schluß gezogen 
werden, daß der retinierte N die Ursache der urämischen Erschei¬ 
nungen oder der Blutdrucksteigerung sei; ich möchte nur auf die 
Parallelität dieser Erscheinungen hinweisen. 

Fall 16. M. B., 40 Jahre, kommt wegen Herzklopfen und Atem¬ 
beschwerden. Als Kind hatte sie Scharlach und Diphtherie. Seit Juli 
1911 fühlt sie sich matt, schläft schlecht, hat keinen Appetit; sie klagt 
über heftige Kopfschmerzen, Schwindel, Übelkeit. Status: Sehr blasse 
Pat., Ödeme nicht deutlich nachweisbar, Herz nach links verbreitert, 
B. R, 225/130. Leber 1 Finger unterhalb des Rippenbogens, derb. Im 
Urin viel Eiweiß, viele hyaline und granulierte Zylinder. 

Vom 29. September bis 23. Oktober wurde sie auf der Stoffwechsel¬ 
abteilung beobachtet. Sie erhielt eine Kost, die 10,6 g N, 3,4 g NaCl, 
and ca. 2000 Cal. (40 Cal. pro kg Körpergewicht) enthielt. 

Die Funktionsprüfung ergab: (Tab. XXX S. 8). 

Es wurden recht erhebliche N-Mengen retiniert (45 g in 11 Tagen, 
d. h. 4 g pro die); ein Harnstoffversuch wurde nicht gemacht, doch 
geht die schwere Störung der N-Ausscheidung aus der Bilanz mit ge¬ 
nügender Klarheit hervor. Auch die NaCl-Ausscheidung ist gestört; 
auf Zufuhr von 10 g NaCl trat nicht die geringste Zunahme der NaCl- 
Ausscheidung auf (weder prozentual noch absolut); die letzte Portion 


1) E9 ist mir bei Nierenkranken öfters aufgefallen, daß die Intensität der 
Stärkebl&uung eine erheblich geringere war, als man sie bei Normalen zu sehen 
gewohnt ist. 
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N im 

N im 

N-Bi- 

NaCl- 

NaCl 

im 

NaCl- 

Kör- 

Da- 


Spez. 

N-Zn- 

Urin 

Zn- 

Uriu 

per- 

tum 

oieuge 

Gew. 

fahr 

g 

Ol 

1 0 

Stahl 

l&nz 

u 

fahr 

g 

0/ 

Io 

Bilanz 

ge¬ 

wicht 

29 

1250 

1009 

12,5 

6,13 

0,49 

0,7 


4,4 

4,0 

0,32 


54,1 

30 

1330 

1009 

12,5 

5,5 

0,41 

0,7 


4,4 

4,12 

0.31 


54,1 

1 

1480 

1010 

12,5 

6,8 

0,46 

0,7 


4,4 

4,29 

0,29 


54,1 

2 

1550 

1009 

12,5 

7,59 

0,49 

0,7 


4,4 

1 4 ’ 5 

0,29 


53,5 

3 

1220 

1010 

10,6 

7,07 

0,58 

0,7 


4,36 

1 3,4 

0,28 

j 

53,5 

4 

1460 

10ü9 

10,6 

8,17 

0,56 

0,7 


4,36 

i 3,8 

0,26 


53,5 

5 

980 

1 

1010 

10,6 

5,58 

0,57 

0,7 


14,36 

i 2,74 

0,28 

1 

! 

53,7 

6 

1200 

1009 

10,6 

6,6 

0,55 

0,7 

1 

4,36 

3,36 

0,28 


53,7 

7 

1280 

1008 

10,6 

6,53 

0,51 

0,7 


4,36 

2,56 

0,20 


53,5 

8 

1060 

1008 

10,6 

5,4 

0,51 

0,7 


4,36 

2,86 

0,27 


53.5 

9 

1370 

1008 

10,6 

6,44 

0,47 

0,7 


4,36 

3,28 

0,24 

i 

i 

53,0 




124,2 

171,81 

i 

1 

1 

7,7 

+ 44,69 

1 

j5« f 12 

38,91 

i 

1 + 19,21j 


der NaCl-Zulage (die in 5 Portionen ä 2 g innerhalb 3 Std. gegeben 
wurde) wurde allerdings erbrochen, resorbiert wurden aber immerhin 
doch 8 g; es hätte also ein Anstieg der NaCl-Ausscheidung erfolgen 
sollen. Statt dessen findet sich ein Anstieg des sonst langsam sinkenden 
Körpergewichtes und, worauf ich wiederum besonders hinweisen möchte, 
eine Abnahme der Urinmenge. Aus der NaCl-Bilanz ergibt sich eine NaCl- 
Retention von 19 (resp. 17) g bei NaCl-armer Kost. Daß das Körper¬ 
gewicht trotz NaCl-Retention langsam absinkt, ist wohl auf Unterernäh¬ 
rung zurückzuführen. 

Die Jodausscheidung dauerte 108 Std. Milchzucker wurde 12 Std. 
lang ausgeschieden, wiedergewonnen wurden 61 %. Phenolsulfonphthalein 
wurde nicht ausgeschieden. 

AVährend der Zeit vom 10.—24. Oktober wurde Pat. weiter beob¬ 
achtet. Sie schied dauernd ganz geringe N- und NaCl-Mengen aus; da 
sie aber während dieser Zeit häufig erbrochen hat, konnte eine Bilanz 
nicht aufgestellt werden. Immerhin lassen die abnorm geringen N-Werte 
(4 g pro Tag) den Schluß auf dauernde Retention zu. Auffallend ist, 
daß die N- und NaCl-Konzentration während der ganzen Beobachtungs¬ 
zeit (29. September bis 24. Oktober) sehr gering und fast ganz konstant 
war (N schwankte zwischen 0,47 °/ 0 und 0,58%, NaCl zwischen 0,20 % 
und 0,35 °/ 0 ), obw r ohl die Urinmengen nicht unerheblich schwankten (in 
der I. Periode zwischen 980 und 1550, in der II. Periode zwischen 
400 und 1250). In der II. Periode nahm die Urinmenge langsam und 
kontinuierlich ab, ohne daß aber das spez. Gew. sich änderte. Inter¬ 
essant ist auch hier das Verhalten des Rest-N im Blut. Vor Beginn 
der Untersuchung wurde ein Aderlaß gemacht: 

ö — 0,6° Rest-N 95 mg 

NaCl 0,635 °/ 0 Alb. 7,375% 
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Am 24. Oktober, also nach Abschluß der Untersuchungsperiode 
(kurz vor dem Exitus) abermals Aderlaß: 

ö — 0,61° Rest-N 296 mg 
Alb. 6,493 °/ 0 

Es war also der Reststickstoff um 200 mg gestiegen. Daß diese 
an sich erhebliche Steigerung des Reststickstoffs für den Verbleib des 
retinierten N nichts aussagt, geht aus einer einfachen Berechnung hervor. 
Durch den Reststickstoff von 200 mg wird bei einer Blutmenge von 5 1 
(Pat. wog nur 53 kg) nur der Verbleib von 10 g N erklärt. Während 
der I, Periode der Beobachtung, wo eine Bilanz aufgestellt werden 
konnte, hat Pat. aber schon 45 g N retiniert, in der II. Periode hat 
sie sicher keinen N ausgescbwemmt, im Gegenteil, die Retention 
dauerte zweifellos noch weiter an. Ob der Anstieg des Rest-N sich 
kontinuierlich, im gleichen Schritt mit der N-Speicherung in den Ge¬ 
weben vollzogen hat, oder ob der Rest-N in den letzten Tagen, sei es 
infolge toxischen Eiweißzerfalls (resp. Inanition?), sei es, weil die Ge¬ 
webe mit N übersättigt waren, rasch angestiegen ist, darüber muß ich 
mich bei Fall M. B. des Urteils enthalten (das gleiche gilt für Fall 15). 
Ich neige mit Rücksicht auf die früher geäußerten Gründe (s. I. Teil) 
zu der letzteren Annahme. 

Während der Beobachtungszeit nahmen die Beschwerden der Pat. 
zu, sie klagte über unerträgliche Kopfschmerzen, Schwindel; erbrach viel. 
Unter zunehmender Benommenheit erfolgte am 24. Oktober Exitus letalis. 
Bei der Sektion ergab sich: Chron. Nierenleiden mit Schrumpfung. 
Alte Endocarditis verrucosa. Dilatation des Herzens, starke Hypertrophie 
des linken Ventrikels, geringere des rechten Ventrikels. Geringe Skle¬ 
rose der Aorta und der Kranzgefäße. 

Beide Nieren verkleinert, Rinde mit multiplen grubigen Einziehungen 
übersät, die Testierenden Parenchymbezirke gelblich verfärbt und trübe. 
Nierenbecken o. ß. Gewicht beider Nieren: 200 g. 

Die histologische Untersuchung ergab das nämliche Resultat wie die 
im Fall 13; nämlich Verödung einer großen Zahl von Glomeruli, hyaline 
Veränderung von Gefäßschlingen, Kapselwucherungen in anderen Gefäß¬ 
knäueln, schwere Veränderungen an den Tubuli contorti (schlechte Kern¬ 
färbung, Verlust der radiären Streifung, Abplattung des Epithels, stellen¬ 
weise Abstoßung von Epithelien u. a.). Ich verzichte deshalb auf eine 
genauere Schilderung des histologischen Befundes. 

Daß unter Umständen der Rest-N des Blutes parallel mit der 
N-Retention ansteigen kann, so daß auf das Blut ungefähr so viel 
N fällt, als sich rechnerisch ergibt, wenn man die retinierte N-Menge 
gleichmäßig auf den ganzen Körper verteilt, zeigt folgender Fall. 

Fall 17. B. H.* 28. Jahre alt, Schuhmacher. Vater Alkoholiker. Als 
Kind Krämpfe (einmal Zungenbiß), später nie krank. Angeblich wegen Herz¬ 
fehler müitärfrei. Jetzige Krankheit begann vor einigen Wochen mit 
Durstgefiibl, Erbrechen, Durchfall, Mattigkeit. Pat. hat aber bis vor 
2 Tagen noch gearbeitet. Vor 2 Tagen plötzlich eintretende Gefühl¬ 
losigkeit im linken Arm, Unfähigkeit mit dem linken Arm etwas 
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zu tun, obwohl er den Arm habe bewegen können; gleich- 
zeitig sei er schwer besinnlich geworden und habe nur mühsam sprechen 
können. Bei der Untersuchung ergibt sich: Ganz leicht gedunsenes 
Aussehen, aber keine deutlichen Ödeme. Die Haut übersäht mit schuppen¬ 
dem Exanthem (Psoriasis). Lunge, Herz o. B. Blutdruck 170/115. 
Stomatitis, urämischer Fötor ex ore; Abdomen o. B. Im Urin Eiweiß 
positiv (Kuppe), im Sed. vereinzelte Zyl. Der Urin ist hell, Bchäumt, 
spez. Gew. 1009. Nervensystem: Leichte Benommenheit, träge Reaktion 
auf Anruf. Sprache langsam, dysarthrisch, linke Nasolabialfalte ver¬ 
strichen, Andeutung von Babinski’schem Zeichen links. Keine Läh- 
qmngen, keine nachweisbaren Sensibilitätsstörungen, Andeutung von Apraxie. 
Augengrund o. B. Augenbewegungen frei. Diagnose: akute Urämie. 

Phenolsulfonphthalein wird überhaupt nicht ausgeBchieden. 

Aderlaß: Rest-N 160mg 
Alb. 6,34 °/ 0 
NaCl 0,643 °/ 0 

Nach Aderlaß Besserung. Die Urinmenge nimmt erheblich zu, es 
wird NaCl ausgeschwemmt. Der Blutdruck sinkt auf 150. Keine Kopf¬ 
schmerzen. Die cerebralen Erscheinungen schwinden vollständig, treten 
aber gegen Ende der Beobachtungszeit wieder auf (ungefähr gleichzeitig 
mit der Abnahme der Urinmenge). 

Bei einer Kost, die 12,4 g N und 4 g NaCl enthielt, gestaltete sich 
die N- und NaCl-Ausscheidung folgendermaßen: 

Tabelle XXXI. 


Datum 

Urin¬ 

menge 

Spez. 

Gew. 

N-Zu- 

fulir 

N im Urin 

>? 1°/« 

N-Bi- 

lanz 

NaCl 1 

Zu¬ 

fuhr 

NaCl im Urin 

g | % 

J 

NaCl- j 
Bilanz j 

1 

Kör- 

per- 

?e- 

wicht 

Bemer¬ 

kungen 

16. XII 

2700 ' 

1 1009 

12,4 

10,611 0.393 



11.988 

0.444 


68,0 


17. 

2460 

1008 

12,4 

9,471)0,885 


I 4,0 

10,052 

0,433 


— 


18. 

1920 

1 1008 

21.7 

8.8890,463 


t 4.0 

7,642 

0 396 

68,5 

20,0 Urea 

19. 

1640 

! 1009 

12,4 

7,823 0,477 

i 

4,0 

5,559 

1 0,339 


68.2 


20. 

1660 

1009 

12,4 

8.532 0,514 

! 

14,0 

6.208 0,374i 


67,3 

10,0 NaCl 

21. 

1500 

1 1008 

12,4 

8,25 0,550 

i 

4 jO 

4,905 

0,327 


67,9 


22. 

1080 

1010 

i 

12,4 

6,588 0,610 

i 

— 

— 

— 

1 

67,6 


7 Tage 


1 

1 1 

96,1 

60,164 

+ 35,936 34,0 

1 46,954 


- 12,954 1 


Pat. hat also in 7 Tagen 35,9 g N weniger ausgeschieden als 
aufgenommen. Im Ureaversuch versagte Pat. vollständig; bemerkenswert 
scheint mir dabei die Abnahme der Urinmenge und des N-Gehaltes des Urins 
am Versuchstag. Am Ende der Yersuchsperiode wiederum Aderlaß: 
Der Rest-N betrug nun 210 mg, war also um 50 mg pro 100 ccm Blut 
gestiegen ; das spricht dafür, daß in diesem Fall der retinierte N (rund 
36 g) sich in ungefähr gleicher Weise auf den ganzen Körper verteilt 
hat (denn 36 g auf 68 Kilo verteilt macht pro Kilo 0,53 g, d. h. auf 
100 g Blut 53 mg). Auch die Kochsalzausscheidung war gestört. Mit 
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der Zunahme der Urinmenge worden zwar ziemlich erhebliche NaC.l- 
Mengen aasgeschwemmt (ohne daß dabei das Körpergewicht beeinflußt 
wurde), die NaCl-Konzentration war aber sehr gering und blieb auch 
gering, als die Urinmengen wieder abnahmen. Im NaCl-Versuch ver¬ 
sagte Fat. fast vollständig. Pat. trat dann ans. Draußen verschlimmerte 
sich sein Zustand, er wurde blind. Nach 14 tägiger Amaurose wieder 
Besserung des Sehvermögens, gleichzeitig sehr starke Zunahme der Urin- 
mengen, also offenbar Ausschwemmung retinierter Schlacken. Dann sei 
die Urinmenge wieder geringer geworden, und der Körper sei ange¬ 
schwollen. Das veranlaßte Pat., das Krankenhaus wieder aufzusuchen. 
Bei der Aufnahme war er stark ödematös, der Blutdruck war 170, 
der Rest-N des Blutes betrag 100 mg, Pat. muß also draußen wobl 
retinierte N-Schlacken ausgeschwemmt haben. In der Folgezeit schwanden 
die Ödeme (Gewichtsverlust 3 kg), gleichzeitig wurde NaCl ausgeschwemmt 
(22 g); N wurde in geringer Menge retiniert (in 16 Tagen 17 g); 
NaCl und Urea-Versuch ergaben das nämliche Resultat wie in der ersten 
Yersuchsperiode. Am Ende der zweiten Versuchsperiode Aderlaß und 
Lumbalpunktion. Der Rest-N des Blutes betrug nun 125 ipg; die Zu¬ 
nahme des Blutrest-N entspricht also wiederum ungefähr der Menge N, 
die auf das Blut fällt, wenn man den retinierten Stickstoff (17 g) auf 
den ganzen Körper gleichmäßig verteilt. In der Lumbalflüssigkeit, die 
unter einem Druck von 160 mm Wasser stand, war der Rest-N 95 mg. 
Der erheblich erhöhte N-Q-ebalt der Lumbalflüssigkeit beweist, daß jeden¬ 
falls das Nervensystem bei der N-Retention in Mitleidenschaft gezogen 
wird. 1 ) 

Bei Fall B. H. bestand also eine akute, mit zerebralen Herd- 


l ) Anmerkung bei der Korrektur: Normalerweise findet sich in der Lumbal- 
flüssigkeit 20 bis höchstens 30 mg Rest-N; vergleichende Bestimmungen in Blut 
und Lumbalflilssigkeit (zu gleicher Zeit entnommen) haben mir ergeben, daß der 
Best-N-Spiegel im Blut immer etwas höher ist, als in der Lumbalflüssigkeit, offen¬ 
bar weil sich im Rest-N des Blutes die vom täglichen Stoffwechsel herrührenden 
Schwankungen bemerkbar machen, während der Rest-N der Lumbalflttssigkeit da¬ 
von unabhängig zu sein scheint; wie mir Versuche bei Fieber (Pneumonie, Phthise, 
Typhus) zeigten, ist der Rest-N der Lumbalflüssigkeit offenbar auch von ge¬ 
steigertem Eiweißzerfall unabhängig. Dagegen war in allen Fällen 
von N-retention, wo der Rest-N des Blutes erhöht war, auch der Rest-N der 
Lumbalflilssigkeit erhöht, doch blieb letzterer immer etwas unter dem Blutspiegel 
(wie in der Norm); so betrug der Rest-N der Lumbalflüssigkeit in einem Fall 
von hypazotur. Nephropathie, wo der Rest-N des Blutes 70 mg war, 53 mg; 
iu 4 Fällen von Urämie war der Rest-N der Lumbalflttssigkeit 95, 140, 160, 
262 mg, im Blut fanden sich gleichzeitig folgende Werte: 125, 160,173, 285 mg N. 
Diese Besultate zeigen, daß die Körpersäfte, jedenfalls aber die Lumbalflüssigkeit, 
bei N-retention parallel mit dem Blut ihren N-Gehalt vermehren. Fall B. H. be¬ 
weist ferner, daß der N-Gehalt des Blutes in manchen Fällen ungefähr parallel 
dem N-Gehalt des ganzen Körpers ansteigt. Daß iu anderen Fällen eiue solche 
Parallelität vermißt wird, habe ich bereits erwähnt. 
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Symptomen 1 ) einhergehende Urämie mit Blutdrucksteigerung und 
schwerer Störung der N-Ausscheidung; daneben fand sich auch eine 
Störung der NaCl-Elimination sowie Ödeme. Auf Aderlaß erfolgte 
Besserung des Befindens, wobei die zerebralen Erscheinungen völlig 
verschwanden; die Besserung, die allerdings nur von kurzer Dauer 
war, erfolgte, obwohl nicht nur der retinierte Stickstoff nicht aus- 
geschwemmt, sondern noch N dazu retiniert wurde. Wie diese 
Inkongruenz zwischen Befinden und Ausscheidung zu erklären ist, 
läßt sich m. E. zurzeit ohne Heranziehen von Hypothesen nicht 
entscheiden. Vielleicht spielen hier Momente eine Rolle, wie 
sie Veil 2 ) in neuerer Zeit beschrieben hat, der bekanntlich nach 
Aderlaß eine längere Zeit dauernde Herabsetzung der Blutkon¬ 
zentration beobachten konnte und geneigt ist, als Ursache dieser 
Herabsetzung einen Flüssigkeitsstrom von den Geweben zum Blut 
anzunehmen. Es ließe sich denken, daß mit einem solchen Flüssig¬ 
keitsstrom auch retinierte Schlacken ins Blut mitgerissen würden, 
und daß dadurch vorübergehend eine Entlastung des Zentralnerven¬ 
systems erzielt würde. 

Fall 18. B., 24 Jahre alt, Kaufmann. Als Kind Diphtherie, 

Scharlach, Keuchhusten, später Lungenentzündung. Sonst gesund. Anfang 
Februar 1911 Scharlach (zum zweitenmal), in der 3. Krankheitswoche 
Blut und Eiweiß im Urin, leichte Ödeme im Gesicht, Kopfschmerzen; 
sonst ergab die Untersuchung nichts Besonderes, Herz normal groß, 
Blutdruck 140/100. 

Bei der Funktionsprüfung wurde eine Störung der N- und NaCl- 
Ausscheidnng gefunden; sowohl Harnstoff- wie NaCl-Zulagen wurden nicht 
ausgeschieden. Die Urinmenge schwankte zwischen 1500—2000; sie wurde 
durch Harnstoff nicht wesentlich beeinflußt; auf NaCl-Zufuhr folgt deut¬ 
liche Abnahme der Urinmenge. Die Jodausscheidung dauerte 70 Stunden. 

Es handelt sich also hier um eine Scharlach nie re, die funktionell 
durch Störung der XaCl- und N-Ausscheidung charakterisiert war. 
Wenn wir aus der Funktionsstörung einen Schluß auf die anato¬ 
mische Veränderung zu machen berechtigt sind, so muß auch hier 
zum mindesten eine Mitschädigung der Tubuli contorti angenommen 
werden. 

Fall 19. We,, Gütler, 55 Jahre alt. Keine Heredität. Patient 
selbst früher nie krank. Seit einem Jahr viel Durst, muß nachts Urin 
lassen. Sonst beschwerdefrei, klagt nur über starken Durst. Die Unter- 


1) Auf die Tatsache, daß hier Apraxie durch die urämische Intoxikation 
hervorgerufeu wurde, möchte ich, obwohl dies nicht eigentlich zum Thema ge¬ 
hört, besonders hin weisen. 

2) Verhaudl. des 30. Kongr. f. inn. Med. 1913. 
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suchung ergibt ganz, geringe Ödeme an den Knöcheln, Herz nach linke 
verbreitert, Spitzenstoß hebend, R.R. 150/100, sonst kein pathologischer 
Befand. Im Urin geringe Mengen Albumen, ganz vereinzelt granulierte 
Zylinder. Die Harnmenge war dauernd groß (3—4 1), das spez. Gewicht 
zwischen 1006 und 1007, Die Konzentration von NaGl und N war 
dauernd gering und fast ganz konstant (0,19—0,34 °/ 0 N und 0,29 bis 
0,38 # / 0 NaCl). Die Konzentration änderte sich nicht, wenn man den Patienten 
dursten ließ, auch nahm die Urinmenge während der Durstperiode kaum 
ab (niedrigste Urinmenge 2700). Auf Zufuhr von 4 l Wasser stieg 
andererseits die Urinmenge nicht wesentlich an (auf 3580), während das 
Körpergewicht um 1 kg zunahm. Mit Hilfe der großen Urinmengen 
(3000—3600) blieb Patient dauernd auf N* und NaCl-Gleichgewicht, die 
N-Zulage (resp. NaCl-Zulage) schied er aber nicht aus. Die Jodaus¬ 
scheidung dauerte 73 Stunden. Milchzucker wurde überhaupt nicht aus¬ 
geschieden (wenigstens konnte bis 10 Stunden nach der Injektion weder 
mit der Nylan der 'sehen Probe noch mit Polarisation Milchzucker 
Dachgewiesen werden). Vor und nach der Durstperiode Blutentnahme, 
beide Male ergab sich: 

Rest-N 60 mg ö — 0,59°, NaCl 0,65 °/ 0 

Wir haben es also hier mit einem Krankheitsbilde zu tun, das 
Ähnlichkeit mit Diabetes insipidus hat; Patient hatte aber dauernd 
Albumen und Cyl. im Urin; den Ansprüchen des täglichen Lebens 
konnte seine Niere mit Hilfe der Polyurie nachkommen, Patient war 
dann im N- und NaCl-Gleichgewicht; bei Zulage, sei es von Wasser, 
N, oder NaCl aber versagte sie, ebenso gegenüber körperfremden 
Stoffen, die sie nur unter Verzögerung oder gar nicht herausbrachte. 

In der zusammenfassenden Tabelle (s. S. 26) habe ich noch 
einige andere hierher gehörende Fälle mitberücksichtigt, die eine 
ausführliche Beschreibung nicht lohnten. 

Im Gegensatz zu den bisher mitgeteilten Fällen, habe ich nun 
auch Fälle beobachtet, die — wenigstens mit Bezug auf körper¬ 
eigene Stoffe — keine nachweisbare Störung der Nierenfunktion 
aufwiesen. Als Beispiel mögen folgende 2 Fälle dienen, die unter 
sich allerdings erhebliche Verschiedenheiten zeigen. 

Fall 20. Hö. A., 44 Jahre alt, Kaufmann. Als Kind hatte Patient 
Masern, Scharlach, Varizellen. Mit 18 Jahren Bauchfellentzündung (?), 
sonst nie krank. Vor 5 Jahren Kolikanfälle, die vom Arzt als „Leber¬ 
kolik“ angesehen wurden. Damals schon ergab die Urinuntersuchung 
Albumen. Seither zweimal Kur in Karlsbad, zweimal in Wildungen, 
zweimal in Ägypten. Vor 3 Jahren habe er an „Schlafsucht“ gelitten, 
seither fühle er sich subjektiv ganz wohl. Seit Jahren hält Patient 
fleischfreie, salzfreie Diät inne und genießt keinen Alkohol. Bei der 
Untersuchung ergab sich abgesehen von ganz minimalen Knöchelödeinen 
kein pathologischer Befand, nur der Blutdruck war erhöht (170), das Herz 
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dagegen von normaler Größe. Im Urin fand sich etwas Eiweiß (Opalescenz- 
Trübung), im Sediment ganz vereinzelt hyaline Zylinder. 

Die Funktionsprüfung ergab: < 

i 

Tabelle XXXII. 


Datum 

Menge 

Spez. 

Gew. 

N- 

Zufuhr 

N im 

g 

Urin 

0/ 

10 

N- 

Bilanz 

NaCl- 

Zufubr 

NaCl im Urin 
g 1 °/o 

NaCl- 

Bilanz 

Körp.* 

Gew. 

< 

Bemerkungen 

20. IV. 

1860 

1017 

18,8 

17,85 

0,96 



___ 

__ 


85,5 


21. 

1990 

1014 

18,8 

18,33 

0,921 


— 

— 

— 


— 


22. 

1970 

1018 

18,8 

18,91 

0,960 


— 

— 

_ 


— 


23. 

1730 

1015 

18,8 

17,71 

1,024 


— 

— 

— 


85,2 


24. 

1940 

1015 

18,8 

17,54 

0,904 


— 

— 

— 


— 


25. 

2320 

1016 

28,1 

26,91 

1,16 


— 

— 

— 


— 


26. 

1460 

1020 

18,8 

20,29 

1,39 


5.0 

5,978 

Itrrifl 


84,6 


27. 

1320 

1020 

18,8 

17,79 

1,348 






— 


28. 

1770 

1020 

18,8 

18,69 

1,056 




■jjfrtl 


84,9 

IMiKßül 

29. 

1640 

1020 

18,8 

18,01 

1,098 


5,0 

6,716 

0,41 


84,7 


30. 

1322 

1020 

18,8 

20,84 

1,678 



Etwa 

0,333 


84,5 


l.V. 

1110 

1020 

18,8 

17,76 

1,6 

! 


3,564 



84,6 


2. 

5000 

1009 

18,8 

19,25 

0,385 



6,16 



84,7 





253,7 

249,88 

|+3,82 

45,0 

44,545 

+ 0,455 



Sämtliche Zulagen wurden also prompt eliminiert, Patient befand sioh 
dauernd im NaCl- und N-Gleichgewicht; so weit die Untersuchungen 
methode uns einen Einblick tun läßt in die Funktion der Niere, konnte 
also bei Patient Ho. keine Störung in der Ausscheidung von N, NaCl 
und Wasser festgestellt werden. 

Die Untersuchung des Blutes ergab normale Verhältnisse, nämlich: 
ö — 0,57° Rest-N 38 mg Alb. 7,86 °/ 0 

Die Jodausscheidung dauerte 41 Stunden. Milchzucker wurde 
7 Stunden lang ausgeschieden, wiedergewonnen wurden 69,3 °/ 0 . Nach 
intramuskulärer Einspritzung von 1 ccm Phenolsulfophthalein erschien in 
der 1. Stunde 60 °/ 0 , in der 2. Stunde 30°/o> zusammen also 90 °/ 0 der 
Farbe im Urin. Also auch mit Hilfe der körperfremden Stoffe ließ 
sich keine Störung der Nierenfunktion feststellen. 

Es handelt sich also bei Patient Hö. um einen Fall mit er¬ 
höhtem Blutdruck (ohne nachweisbare Vergrößerung des Herzens) 
und geringer Albuminurie und Cylindrurie, bei dem die Funktions¬ 
prüfung keine Störung der Nierenfunktion ergab. Er dürfte demnach 
wohl zu jenen Fällen zu rechnen sein, die von Jo res und Volhard 
als sogenannte rote Granularniere beschrieben worden sind, d. h. 
zu den Fällen primärer Hypertonie, deren anatomische Grundlage 
in Veränderungen an den kleinsten Gefäßen (Arteriolen) des Körpers 
und auch, wenn auch in geringem Maße, der Niere zu suchen wäre. 

Ein ganz anderes Bild bot der folgende Fall: 
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Fall 21.*) Scbö. H., 31 Jahre alt. Patient war früher nie krank. 
Voriges Jahr leichte „Influenza“, die aber den Patienten nicht sonderlich 
mitgenommen hat. Ende September dieses Jahres geringe Schwellung 
der Augenlider; das gab Veranlassung zur Untersuchung des Urins, der 
«ich als eiweißhaltig erwies. Patient kam nun ins Krankenhaus, um sich 
untersuchen zn lassen; er fühlte Bich aber durchaus gesund. Seit 1. Juli 
leidet Patient an hartnäckigem Ekzem. Die Untersuchung ergab völlig 
normale Verhältnisse, Herz normal groß, R.R. 135. Augengrund o. B. 
Tonsillen klein o. B. Keine Spur von Ödemen. Im Urin 5—6 °/ 00 Alb., 
im Sediment ganz vereinzelt hyaline Zylinder, sonst nichts. 

Bei einer Kost, die 14,5 g N und 5,4 g NaCl enthielt, gestaltete 
sich die Ausscheidung folgendermaßen: 


Tabelle XXXIII. 


ktun 

Menge 

Spez. 

Gew. 

1 N * 
Zufnhr 

B 

Urin 

1 °/o 


NaCl- 

Zufuhr 

NaCl im Urin 
g | °/o 

NaCl- 

Bilanz 

Körp.- 

Gew. 

Bemerkungen 

l 

ixn. 

J. 

1 

i 

l i 
1 i 

1160 

1240 

1600 

1300 

1520 

1500 

4320 

1140 

1020 

1020 

1015 
1018 
1018 

1016 
1005 
1020 

14,6 

14,5 

23,8 

14,5 

14,5 

14,5 

14,5 

14,5 

13,0 

13,76 

22,26 

14,85 

1437 

13,65 

15,99 

11,64 

1 1,181 
1,11 
1,391 
1,142 
0,978 
0,91 
0,37 
1,02 

• 

M 
5,4 
5,4 
15 4 

_ 

5,24 

5,51 

6,41 

13,31 

7,72 

0,422 

0,344 

0,416 

0,870 

0,516 

I 

80,4 

80,6 

80,0 

80,4 

80,3 

80,0 

80,0 

79,8 

20,0 Urea 

10,0 NaCl 

3 1 Wasser 


125,3 

120,02 

| 1+5,28 

87,0 | 

37,19 

-0,19 

i 



JodausscheiduDg 60 Std. 

Patient befand sich also völlig auf N- und NaCl-Gleichgewicht (die 
Plnsbilanz von 5 g N wird durch den N-Gehalt des Stuhles ausgeglichen), 
die Zulagen eliminierte er in ganz normaler Weise. Daß aber offenbar die 
liiere, obwohl sie in bezug auf körpereigene Stoffe auch vermehrten 
Ansprüchen genügte, nicht in ganz normaler Weise funktionierte, beweist 
die Jodausscheidung, die deutlich verzögert war. Auf einen Milchzucker* 
versuch wnrde mit Rücksicht auf die nicht Bicher zu vermeidende Rück¬ 
wirkung auf das Allgemeinbefinden (Fieber usw.) verzichtet. Kreatinin 
schied Patient in völlig normaler Weise aus (vgl. Neubauer). Die 
Albuminurie wurde durch die Kost (Versuch bei reiner Kohlehydrat- 
Fettkost sowie bei eiweißreicher Nahrung) nicht beeinflußt. 

Hier handelt es sich also um einen Fall, bei dem die einzige 
nachweisbare Funktionsstörung (abgesehen von der Störung der 
Jodansscheidung) in einer sehr erheblichen Albuminurie bestand. 
Haß es sich hier wirklich um eine Störung der Niere und nicht um 
Elimination artfremden (resp. blutfremden) Eiweißes handelte, dafür 


1) Diesen Fall verdanke ich der Liebenswürdigkeit von Herrn Dr. Thann¬ 
hausen 
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spricht die Unabhängigkeit der Albuminarie von der Kost, dann 
die Cylindrurie, ferner die Störung der Jodausscheidung und schließ¬ 
lich auch das allerdings geringe Lidödem, welches zur Entdeckung 
der Albuminurie geführt hatte.' 

Einen diesem Fall ganz'Entsprechenden Fall hat Prof. Müller 
in seiner Privatpraxis beobachtet. Es handelte sich da um ein Kind, 
bei dem hier und Ja ganz kurzdauernde Ödeme auftraten, die nach 
wenigen Stunden wieder vollständig verschwanden, und das ganz 
enorme Mengen Eiweiß täglich ausschied, sonst aber absolut keine 
Erscheinungen von Nierenstörung zeigte (keine bleibenden Ödeme, 
keine Blutdrucksteigerung); auch die Ausscheidungsverhältnisse 
entsprachen durchaus der Norm. Versuche, das ausgeschiedene 
Eiweiß als art- oder blutfremd zu identifizieren, führten zu 
keinem Resultat (Dr. Kämmerer). Im Laufe der Zeit (ca. 1 Jahr) 
stellte sich bei diesem Kind ein enormer Hydrops ein; ich hatte 
vor kurzem Gelegenheit diesen Hydrops (der punktiert wurde) zu 
untersuchen: es war eine kaum gefärbte, klare Flüssigkeit vom 
spezifischen Gewicht 1007. NaCl-Gehalt 0,6 °/ 0 , Gesamt-N-gehalt 
0,043 °/ 0 , der Eiweißgehalt war äußert gering (ganz schwache Trü¬ 
bung); ferner enthielt die Flüssigkeit Spuren von reduzierenden 
Substanzen. Es hatte sich also bei diesem Kind, bei dem seinerzeit 
ebenfalls die einzige Funktionsstörung in hochgradiger Albuminurie 
bestand, aus dieser Albuminurie eine hydropische Nephropathie 
entwickelt. 

Diese beiden Beobachtungen lehren, daß es offenbar Nieren¬ 
störungen gibt, die lange Zeit außer hochgradiger Albuminurie 
keine anderen Funktionsstörungen zeigen. Ob es sich hier um eine 
abnorme Durchlässigkeit der Niere gegenüber Bluteiweiß handelt 
oder ob dieser Art von Nierenstörung herdförmige Erkrankungen 
zugrunde liegen, diese Frage muß ich mangels Obduktionbefunde 
offen lassen. Immerhin scheinen mir derartige Fälle beachtenswert 
zu sein. 

IT. Tierversuche. 

Ehe ich zu einer zusammenfassenden Besprechung meiner Fälle 
übergehe, möchte ich kurz noch über einige Tierversuche berichten, 
die ich gemeinsam mit K. Striegel angestellt habe. Angesichts 
der Tatsache, daß bei den menschlichen Nephropathien prinzipielle 
Verschiedenheiten in bezug auf die Fähigkeit, NaCl und N auszu¬ 
scheiden, vorhanden sind, lag es nahe, bei den toxisch-erzeugten 
Nephropathien der Tiere systematisch NaCl- und N-Ausscheidung 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beitrag znr Kenntnis der Nephropathien. 


17 


zu studieren. Ich habe deshalb gemeinsam mit K. Striegel ent¬ 
sprechende Versuche bei Tieren (Kaninchen) gemacht, die allerdings 
zurzeit noch nicht abgeschlossen sind, und über die ich hier nur 
kurz referieren will, um sie später ausführlich a. a. 0. zu publi¬ 
zieren. Wir vergifteten Kaninchen n :t Kaliumbichromat, Sublimat 
und Urannitrat. Über die Ausscheidungsfähigkeit suchten wir uns 
einmal dadurch zu orientieren, daß wir täglich V'-, H 2 0- und NaCl- 
Einfuhr und -Ausfuhr bestimmten. Ferner suchten wir einen N- 
Belastungsversuch dadurch zu erzielen, daß wir Harnstofflösungen 
(10 °/ 0 ) in die Ohrvene injizierten. 

Vorversuche an normalen Tieren ergaben, daß 2,0 g Harnstoff 
(= 0,93 g N) in nicht ganz 24 Stunden quantitativ wieder ausge¬ 
schieden werden. Als Folge der Injektion beobachteten wir (wenn 
reine Harnstofflösungen [in destilliertem Wasser] verwandt wurden, 
nicht aber, wenn Harnstoff in physiologischer Kochsalzlösung be¬ 
nutzt wurde) regelmäßig mehr oder weniger erhebliche Albuminurie 
(bis 1 °/ 00 ), die jedoch in den folgenden Tagen wieder verschwand. 
Wir faßten sie auf als durch die Hämoglobinämie bedingt, die bei 
normalen Tieren jedoch nie zu deutlicher Hämoglobinurie führte. 
Harnstofflösungen führen im Reagenzglas in allen Verdünnungen 
(0,5—10°/ 0 ) zu Hämolyse; d. h. sie wirken genau wie destilliertes 
Wasser (s. auch F r e y 1 )). Trotzdem haben unsere normalen Tiere 
abgesehen von geringer Albuminurie keine pathologischen Er¬ 
scheinungen auf die Injektion hin geboten. Injektionen von Koch¬ 
salzlösungen haben wir nicht gemacht, da derartige Versuche schon 
zahlreich gemacht sind; es lag uns zunächst daran, festzustellen, 
wie N bei den sog. tubulären toxischen Nephropathien der Tiere 
ausgeschieden wird. Unsere Resultate sind bis jetzt kurz folgende: 

Bei der Chromnephropathie findet regelmäßig im Laufe 
der nächsten Tage, manchmal schon am Vergiftungstag, meist aber 
erst am 2.—3. Tag nach der Vergiftung, ein erheblicher Abfall der 
XaCl-Konzentration und, was wichtiger ist, auch der absoluten 
NaCl-Mengen statt. Die Urinmenge nimmt in den 1. Tagen meist 
erheblich zu, am 3. Tag dagegen nimmt sie ab. Kommt das Tier 
nicht ad exitura, so steigt die Urinmenge wieder, es kann sich eine 
dauernde ausgesprochene Polyurie entwickeln, die außerordentlich 
hohe Werte zeigen kann (4—500 ccm). Gleichzeitig beobachtet 
man dann bei dem Tier starken Durst, das Tier trinkt bis 1 / 2 1 
Wasser und mehr. Läßt man es dursten, so nimmt die Urinmenge 


1) Pflilger’s Arch. 139. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 116. Bd. 2 
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ab, das Tier zeigt dabei aber deutliche Zeichen von Unbehagen, 
es frißt weniger. 

Die N-Ausscheidung braucht im Gegensatz zur NaCl-Aus- 
Scheidung nicht gestört zu sein, vorausgesetzt, daß die Giftdosis nicht 
zu groß ist. Während die NaCl-Konzentration mit der Abnahme 
der Urinmengen ebenfalls sinkt, steigt die N-Konzentration and 
wenn am 3. und 4. Vergiftungstag, wo die NaCl-Konzentration 
minimale Werte zeigt (0,05 % und weniger), die absolute Menge 
des N ebenfalls abnimmt, so liegt das an der starken Oligurie, die 
N-Konzentration sinkt nicht, sondern bleibt gleich oder steigt sogar 
an. Ein Protokoll, das diese Verhältnisse besonders gut wieder¬ 
gibt, möchte ich hier mitteilen. Das Tier wurde mit Hafer, in den 
1 i i g Kochsalz hineingemischt war, gefüttert. 


Tabelle XXXIV. 


Datum 

Urin- 

menge 

j Alb. 

1 °/oo 

N 

im Urin 

% [ g 

! NaCl 
im Urin 

% I g 

; Kör- 
per- 
$e- 
wicht 

Bemerkungen 

Tag 
nach d. 

Ver¬ 

giftung 

7.VII. 

102 1 

- - 

1,14 

1,16 

\ 0.49 1 0,5 

_ i 

- 


8. 

187 i 

— 

0,614 

1,15 

1 0,29 I 0,546 2434 




1 




— 

-> 

0,03 Kal. bichrom. 


9. 

105 

-f—b 

1,12 

1,176 

0,058 0,061 

i | 

subkutan 

1. Tag 

10. 

123 1 

1,3 

1,196 

1,461 

| 0,035 0,043 

I 

1,0 Urea=0,46 N 

2. n 







1 

intravenös, gelöst in 


. 

i 



• 

| 

1 

phys. Kochsalzlösung 


11. 

1 68,5 

2,9 

1,5 

1,027 

0,005! 0,004 

1 


T? 

12. 

116,5 t 

1,5 

0,98 

1,1451 0,014; 0,017 

i 


4. „ 

13. 

107,5 1 

0,9 

1.25 

1,340 0,014 0,015! | 



14. 

131,5 

0,8 

0,864 

1,186 0,017 0.023 




p. 

145,5 

0,8 1 

0,625 

0,91 | 

0,016 0,023, 




16. 

175,3 

0,7 ! 

0,596; 1,045(0,076, 0,133 





Aus der Tabelle ergibt sich in klarer Weise das Auseinander¬ 
gehen von Kochsalz und N; die am 2. Vergiftungstag intravenös 
injizierte Urea (in physiologischer NaCl-Lösung) wurde in normaler 
Weise eliminiert. 

Das • Tier erholte sich dann von Tag zu Tag; in einer späteren 
Untersuchungsperiode zeigte es enorme Polyurie, die jedoch auf 
normale Werte zurückging, wenn man das Tier dursten 
ließ. Ich werde über diesen Versuch a. a. 0. ausführlich zurück¬ 
kommen und beschränke mich darauf, mitzuteilen, daß eine Störung 
der X-Ausscheidung niemals zu erkennen war. Die NaCl-Ausscheidung 
wurde später besser, die Konzentration blieb aber immer auf niederen 
Werten. 

Unsere Versuche mit Sublimat haben vorläufig zu folgendem 
Resultat geführt; Bei Vergiftung mit relativ kleinen Dosen (0,01 


■ J.'bei 2 tg schweren Tiere: 

- >: :Sa Vergiftungstagen i ab>»>- 

.der 3. Vergiftungstag an v 

- km begann aber di» 
k »teilt wurde nun meist meh 


w prozentual 

•L 


"•Tfimgaae ih r ; 

^febdann dauernd auf ni 
^ attratioa meist eine sehr r 
r ? mittleren \Y 
wurde. m 

1«. 
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bis 0,015 g bei 2 kg schweren Tieren) sank die N-Ausscheidung 
in den ersten Vergiftungstagen (absolut und prozent.) etwas ab, 
vom 2. oder 3. Vergiftungstag an (vorausgesetzt, daß das Tier 
nicht ad exitum kam) begann aber die N-Konzentration wieder zu 
steigen, absolut wurde nun meist mehr N ausgeschieden, als auf¬ 
genommen wurde (Ausschwemmungretinierter Massen?); intravenöse 
Injektion von Harnstoff in physiologischer NaCl-Lösung führte 
am 3. resp. 4. Vergiftungstag zu quantitativer Ausscheidung des 
injizierten Stickstoffs. Die NaCl-Ausscheidung sank langsam und 
kontinuierlich ab (prozentual und absolut) und erreichte meist am 
4.-5. Vergiftungstag ihr Minimum. Die absolute und prozentuale 
NaCl-Menge blieb dann dauernd auf ganz geringen Werten, während 
die N-Konzentration meist eine sehr erhebliche war. Die Wasser- 
Ausscheidung blieb auf mittleren Werten; bei einem Tier, das 
über 1 Monat beobachtet wurde, sank sie, nach einer geringen 
Vermehrung in den ersten Tagen nach der Vergiftung, langsam 
ab und blieb vom 10. Vergiftungstage an dauernd auf sehr 
niedrigen Werten. Ich gebe hier ein Protokoll kurz wieder; das 
Tier wurde in gleicher Weise gefüttert wie die Chromtiere, d. h. 
mit Hafer, in den 1 / a g NaCl hineingemischt war: 


Tabelle XXXV. 


Datum 

1 

Futter^ Wasser 

Urin¬ 

menge 

Alb. 

°/oo 

] 

im 

% 

S 

Urin 

g 

- NaCl 
im Urin 

°/o I g 

Kör¬ 

per¬ 

te- 

wicht 

Bemerkungen 

Tag 
nach d. 

Ver¬ 

giftung 

28. VII. 

130 

120 

51 

— 

2,03 

1,035 

0,245 

0,125 

2039 

0,01 Snblimat 

0 

29. 

130 

120 

44 

0,2 

1,57 

0,69 

0,245 

0,107 

1971 

subkutan 

1. Tag 

30. 

80 

100 

92 

0,24 

0,58 

0,533 

0,38 

0,349 j 1900 


2. „ 

31. 

50 

65 

82 

0,49 

0,94 

0,772 0,158 

0.129| 1830 


3. „ 

1.YIIIJ 

30 

65 

111 

0,4 

1,104 

1,225) 0,216 

0,239 1732 


4. „ 

2. 

60 

100 

99 

0,46 

1,450 

1,436 

0,158 

0,156 

1668 

1,0 Urea+ 10,0 
physiol. NaCl- 
lösung 

5. n 

! 

3. 

60 

70 

57 

0,47 

1,820 

1,04 

0,012 

0,007 

1668 

1 6- „ 

4. 

i 85 

65 

46,5 

0,39 

1,87 

0,869 0,187 

0,087 

1690 


1 7. „ 

5. 

! 70 

50 

52 

0,36 

1,64 

0,853j 0,14 

0,073 

1661 


8. „ 

6 . 

1 80 

60 

50 

0,06 

1,837 

0,918 0,29 

0,146 1670 

■ 

9. „ 

7. 

1 90 

50 

40 

1 0,02 

1,875, 0,75 

0,23 

0,094, 1647 


10. „ 


Unsere experimentellen Beobachtungen bei Sublimattieren 
decken sich also ganz mit denjenigen bei Fall 7 (M). 

Ganz anders liegen die Verhältnisse bei der Uranvergiftung. 
Da erhielten wir bei allen Tieren in gleicher Weise Absinken der 
Urinmengen, sowie Absinken der NaCl- und N-Konzentration, so 

2 * 
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daß am 2.—3. Tag nach der Vergiftung nur noch Spuren NaCl und 
N ausgeschieden wurden. 

Der Unterschied zur Chromvergiftung ist ohne weiteres über¬ 
zeugend; es handelt sich offenbar bei Uran und Chrom nicht nur 
um quantitative Unterschiede, sondern um recht verschiedene 
Wirkungen auf den Körper Und auf die Nieren. 


Tabelle XXXVI. 


Datum 

Urin¬ 

menge 

N 

im Urin 

°/o g 

Nt 

im 

°/o I 

lCI ' 1 

Urin 

1 ? 

Kör¬ 

perge¬ 

wicht 

Bemerkung | Alb. 

28. /29. 

29. /30. 
30/31. 
31./1. 

J 

100 

101 

29 

1 

1 nicht 

1 I 

1,287 1,287 

1,016 f,026 

0,68 10,199 

0,435*)! 0,004 
enteiweißt. 

0,158 

0,146 

0,044 

0,158 

0,147 

0,013 

2527 

| 2476 
2421 
2362 

• 0,01Uranuitratsubkutan! 

0,3%» 
0,7 V 

w , + + + 


Mosenthal und Schlayer 1 2 3 ) haben bekanntlich in neuester 
Zeit ebenfalls erhebliche Unterschiede zwischen Chrom- und Uran- 
Vergiftung gefunden, vorausgesetzt, daß sich die zwei Stadien, für 
die diese Autoren ihre Befunde angeben, miteinander vergleichen 
lassen. Mosenthal und Schlayer geben nun in Überein¬ 
stimmung mit Heineke*) an, daß sie histologische Unterschiede 
zwischen Chrom- und Urannieren nicht haben finden können. Dazu 
im Gegensatz stehen die Untersuchungen von Suzucki 8 ), der für 
die Chromvergiftung als charakteristisch Veränderungen' vor¬ 
wiegend am ersten Abschnitt der Hauptstücke (Tubuli contorti) 
und Abnahme der Störung gegen den 2. und 3. Abschnitt hin be¬ 
zeichnet, während er bei Urannieren die wesentlichsten Verände¬ 
rungen am 3. Abschnitt der Hauptstücke feststellte und gleich¬ 
zeitig eine Abnahme der Veränderungen gegen den ersten Ab¬ 
schnitt hin fand. Über meine eigenen Erfahrungen werde ich 
a. a. 0. ausführlich berichten; hier möchte ich nur kurz eine Be¬ 
obachtung mitteilen, die ich namentlich bei einem Urantier gemacht 
habe: Ich fand da eine ausgesprochene Erkrankung sämtlicher 
Glomeruli. Auf jedem Schnitt zeigte sich fast lückenlos jeder 
Kapselraum gefüllt mit Exsudat, in jedem Kapselraum fanden sich 
abgestoßene nekrotische Zellen. Bei aufmerksamem Durchsuchen 

1) 1. c. 

2) He ineke-Meyerstein, Deutsches Arch. f. klin. Meil. 90. 

3) Zur Morphologie der Nierensekretion, Jena 1912. 
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der anderen Urannieren, die mir zur Verfügung standen, fand ich 
nun, daß sich bei allen Fällen von Uranvergiftung Veränderungen 
an den Glomeruli feststellen lassen, wenn sie auch nicht immer so 
ausgesprochen sind, wie in dem oben geschilderten Fall. Bei 
Chrom- und Sublimatvergiftung dagegen konnte ich niemals patho¬ 
logische Erscheinungen an den Glomeruli feststellen. Ich möchte 
diesen Befund hier betonen, ohne jedoch vorläufig Schlüsse daraus 
zu ziehen. 

Eine eigenartige Beobachtung machten wir bei einigen Fällen 
von Chromvergiftung. Während wir, wie oben erwähnt, auf In¬ 
jektion von Harnstoff in destilliertem Wasser bei normalen Tieren 
niemals nennenswerte Hämoglobinurie erhielten, und abgesehen 
von ganz geringer Polyurie und Steigerung der prozentualen und 
absoluten N-Ausscheidung nichts Besonderes zu vermerken hatten, 
erhielten wir am 1. Tag nach der Chrom Vergiftung (2. Vergiftungs¬ 
tag) sehr starke Hämoglobinurie und sehr erhebliche Polyurie. 
Gleichzeitig beobachteten wir einen bedeutenden Anstieg 
der NaCl-Konzentration (erst recht natürlich der absoluten 
Menge), während die N-Menge eher etwas abnahm. Also ganz anderes 
Verhalten wie beim normalen Tier, und ein absolut abweichendes 
Resultat von dem oben mitgeteilten Chromtier, wo wir Harnstoff 
in physiologischer NaCl-Lösung gelöst eingespritzt hatten. Mit 
anderen Worten, wir erhalten nach Injektion von Harnstoff in 
destilliertem Wasser beim Chromtier, bei dem die NaCl- aus¬ 
scheidenden Apparate in erster Linie erkranken, am 2. Vergiftungs¬ 
tag neben Polyurie eine relativ enorme Ausschwemmung 
vonKochsalz. Das Protokoll erinnert an E. Meyer’s 1 ) Resultat 
beim Kochsalzstich. Als Beispiel diene folgender Versuch (s. Tab. 
XXXVII S. 22). 

Wie dieses Ergebnis zu erklären ist, das läßt sich vorerst 
ohne Heranziehen von Hypothesen nicht sagen. Wir haben dieses 
Eesultat bisher bei der Chromvergiftung und zwar nur am 1. Tag 
nach der Vergiftung (2. Vergiftungstag) erhalten. Daß eine er¬ 
krankte Niere Hämoglobin bei erzeugter Hämoglobinämie leichter 
passieren läßt als eine gesunde, ist nicht sehr verwunderlich. 
Merkwürdig aber ist einmal das Absinken von N (prozentual und 
absolut), obwohl Harnstoff injiziert worden war und obwohl eine 
Störung der N-Ausscheidung nicht angenommen werden kann (denn 
gibt man den Harnstoff in physiologischer Kochsalzlösung gelüst, 


1) Verhandlungen des 30. Kongresses f. inn. Med. 1913. 
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Tabelle XXXVII. 


Datum 

Futter 

Hafer 

Wasser 

Urinmenge 

N im Urin 

NaCl im Urin 

Körp.- 

Gew. 

Bemerkungen 

Tag nach 
der Yer- 


g 

ccm 

% 

g 

% 

g 


gif tun £: 

3./4.VII. 

120 

65 

38 

2,072 

0,79 

0,246 

0,093 

2413 


i 

4./5. 

120 

Wasser nm- 
geschüttet 

d. Kat. 43 
i.d.Vorl. 45*) 

2,83 

0,013 

} 1,009 

0,292 

0,001 

j 0,125 

2426 


i 

5/6. 

95 

100 

120 

1,542 

1,85 

0,257 

0,308 

2303 

1,5 Urea = 0,7 N 




keine Hämo- 


in dest Wasser 




Wasser 
z. T. nm- 
gescbttttet 

globinnrie 






10°/ o intraven. 


6./7. 

120 

d. Kat. 53 
i.d.Vorl. 37*) 

2,192 

0,021: 

} 1,169 

0,351 

0,186 

2338 

| 



7./8. 

120 

n 

d. Kat. 49 
i.d.Vorl. 72*) 

2,35 ; 
0,021 

} 1,146 

0,25 

10,001 

} 0,122 

2297 



8./9. 

30 

50 

58 

2,17 

1,258 

0,14 

0,081 

2125 

0,03 Kal.bichrom. 

1. Tag 





subkutan 

9./10. 

38 

60 

142 

0,416 

0,59 

0,632 

0,841 

2050 

2,0 Urea in dest. 

2. Tag 



starke Hämo¬ 




Wasser. 




globinurie 


1 




10°/ 0 intraven. 


10./11. 

30 

75 

104 

0,976 

1,016 

0,073 

0,073 

1969 


3. Tag 

11/12. 

25 

130 

268 

1,431 

i 

3,787j 0,07 

0,187 

1 1768 

i 


| 4. Tag 


*) Mit Wasser vermischt. 


so wird er quantitativ ausgeschieden). Besonders merkwürdig 
aber ist der enorme Anstieg der NaCl-Ausscheidung 
(prozentual und absolut), der nicht auftritt, wenn man Ü -J- 
physiologische NaCl-Lösung injiziert. Es ist hier an die Hypothese 
Frey’s 1 ) zu denken, der bekanntlich annimmt, daß in den 
Glomeruli physiologische NaCl-Lösung filtriert werde, und daß 
in den Tubuli Rückresorption von NaCl und Wasser stattfinde, 
wobei gleichzeitig NaCl eingetauscht werde gegen in den Tubuli 
zur Sekretion gelangende andere, nicht filtrierbare harnfähige Sub¬ 
stanzen (andere Salze, Harnstoff usw.). Erzeugt man — nach 
Frey — eine glomerulär bedingte Diurese (onkometrisch durch 
Dilatation usw. nachweisbar), so nähert sich sowohl die NaCl- 
Konzentration des Urins wie auch die gesamte Molekular-Konzen- 
tration (bestimmt durch den Gefrierpunkt) der NaCl-Konzentration, 
resp. dem d des Blutes. War vorher die NaCl-Konzentration des 
Urins niedriger als im Blut, so steigt sie trotz Polyurie an, während 
die Gefrierpunktserniedrigung des Urins gleichzeitig (vorausgesetzt, 
daß sie im Urin höher ist als im Blut, was wohl in der Regel der 


1) PflBger’s Arch. 112, 115, 120, 109. 
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Fall sein dürfte) abnimmt. Bei glomerulär-bedingter Zunahme der 
Diurese nähern sich also sowohl NaCl-Konzentration wie Molekular- 
Konzentration dem Blutspiegel, der Urin wird blutähnlicher, er 
gleicht mehr dem provisorischen Glomerulusfiltrat Als Diuretika, 
die glomeruläre Diurese anregen, sind nach Frey Kochsalz, 
Harnstoff, Koffein u. a. anzusehen. Im Gegensatz dazu steht die 
tubuläre Diurese, die durch destilliertes Wasser, dann durch 
Phlorizin zu erzeugen ist, und die einfach eine stärkere Ver¬ 
dünnung des Urins hervorruft. Sie ist nach Frey dadurch be¬ 
dingt, daß in den Tubuli Rttckresorption von Wasser nicht statt¬ 
findet, ja, daß ev. sogar dort Wasser ausgeschieden wird. 

Die eigentümliche Ausschwemmung von NaCl (nach Injektion 
von Urea-j- destilliertes Wasser am 2. Tag der Chromvergiftung) 
bei gleichzeitig absinkender N-Ausscheidung könnte nun ganz gut 
im Sinne von Frey erklärt werden: Harnstoff erzeugt Glomerular- 
diurese, der Urin müßte demnach Blut-ähnlicher werden, d. h. die 
NaCl-Konzentration mußte in diesem Fall ansteigen; das Absinken 
der N-Konzentration würde durch das Absinken der Molekular- 
Konzentration (Annäherung des Harn-^/ an den Blut-d) erklärt 
und könnte zudem noch durch die durch Chrom erzeugte Schädi¬ 
gung der Tubuli (die ja nach Frey N sezernieren) motiviert 
werden. Schlecht zu der Frey’schen Hypothese (resp. der Er¬ 
klärung unseres Versuchsresultates nach Frey) paßt jedoch, daß 
Harnstoff in physiologischer NaCl-Lösung gelöst ganz anders wirkt, 
daß dann N quantitativ ausgeschieden wird, während von einer 
Ausschwemmung von Kochsalz nichts beobachtet werden kann. Es 
ist ferner nicht recht zu verstehen, weshalb das normale Tier auf 
Injektion von Urea-f- destilliertem Wasser nicht ebenfalls mit NaCl- 
Ausschwemmung und Absinken der N-Konzentration reagiert. 

Gegen die Frey’sche Hypothese überhaupt sprechen unsere 
gesamten experimentell - pathologischen Erfahrungen. Wir wissen 
durch die Versuche von Heineke 1 ), Schlayer 2 3 ), Groß 8 ) u. a., 
daß Schädigung der Tubuli regelmäßig mit Störung der NaCl-Aus- 
scheidung Hand in Hand geht; der Zustand der Gefäße, resp. 
der Glomeruli hat auf die NaCl-Ausscheidung keinen Einfluß 
(Onkometerversuche von Schlayer). Auch ich habe mich in 
meinen Versuchen mit tubuli-schädigenden Giften (Chrom, Sublimat, 


1) l. c. 

2) l. c. 

3) Ziegler’s Beiträge, 51. 
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Uran) immer von einer deutlichen Störung der NaCl-Ausscheidung 
überzeugen können. Nehmen wir mit Frey an, daß die NaCl- 
Ausscheidung im Sinne einer Filtration in den Glomeruli vor sich 
ginge, so können wir uns die z. B. bei Chrom fast ausschließlich 
in Erscheinung tretende Störung der NaCl-Ausscheidung nur auf 
Umwegen erklären. Borchardt 1 ) hat eine solche Erklärung 
versucht, die mir jedoch wenig plausibel erscheint. Nach ihm soll 
die Störung der NaCl-Ausscheidung bei den tubulären Nephro¬ 
pathien nur eine scheinbare sein, indem das Kochsalz von den er¬ 
krankten Tubuli in erhöhtem Maße rückresorbiert werde; ebenso 
sei die normale N-Ausscheidung auch nur scheinbar normal, indem 
N von den erkrankten Tubuli nur gegen Austausch einer größeren 
NaCl-Menge sezerniert werden könne. Wenn man die enormen 
Nekrosen in den Tubuli contorti und recti bei ausgesprochener 
Sublimat- und Chromvergiftung im mikroskopischen Bild sieht, so 
wird es einem schwer, anzunehmen, daß diese nekrotischen Tubuli 
eine erhöhte Arbeit hätten leisten sollen. Denn eine vermehrte 
Bückresorption kann doch wohl kaum anders wie als vermehrte 
Arbeit bezeichnet werden. Am nächsten liegt es doch zweifellos, 
die geschädigte Funktion mit dem geschädigten Organ in Zusammen¬ 
hang zu bringen; wenn man immer wieder sieht, daß Schädigung 
der Tubuli mit Störung der Kochsalz-Ausscheidung Hand in Hand 
geht, so wird man zunächst an einem näheren .physiologischen 
Zusammenhang dieser Funktion mit dem geschädigten Apparat 
festhalten müssen; wenigstens so lange, bis zwingende Gründe einen 
zu einer anderen Ansicht bringen. Nun ist die Frey’sche Hypothese 
aber keineswegs auf so zwingenden Gründen aufgebaut, und es 
stehen ihr eine Reihe prinzipieller Bedenken gegenüber. Sie stützt 
sich in erster Linie darauf, daß es Diuresen gibt, die onkometrisch 
mit Dilatation der Gefäße Hand in Hand gehen und solche, bei 
denen ein onkometrisch nachweisbarer Ausschlag fehlt. Fast alle 
Diuretika (inkl. Harnstoff und Kochsalz) führen zu einer Ver¬ 
größerung des Nierenvolumen, nur bei Wasser und Phlorizin 
vermißte Frey diese onkometrische Reaktion. Aus der Dilatation 
im Onkometer darf aber höchstens auf eine Erweiterung der Ge¬ 
fäße, nicht aber ohne weiteres auf die Glomerularfunktion ge¬ 
schlossen werden. Es kann demnach aus den Frey'sehen Ver¬ 
suchen nur gefolgert werden* daß bei lebhafter Gefäßreaktion der 
Niere (vermehrte Blutzirkulation?) sich die Konzentration des 


1) Deutsch, metl. Wocheuschr., 1912. 
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Kochsalzes, sowie die gesamte Molekularkonzentration des Urins 
derjenigen im Blut nähert. Über den Ort und die Art der Aus¬ 
scheidung ist damit aber noch nichts gesagt. 

Ich komme auf das Ergebnis des Harnstoffversuchs bei den 
Chromtieren zurück: So sehr es auf den ersten Blick für die 
Frey’sche Hypothese zu sprechen scheint, so beweist es doch dafür 
aus den oben angeführten Gründen noch nichts. Die Verhältnisse 
sind bei diesem Versuch zu kompliziert; schon die Chromvergiftung 
fiilnt zweifellos zu einer Schädigung nicht nur der Niere, sondern 
wohl des ganzen Organismus; dazu kommt die durch das destillierte 
Wasser bedingte Hämolyse, die zweifellos eine Schädigung des 
ganzen Körpers, wenn auch vielleicht nur vorübergehender Art, 
bedeutet; wir wissen nicht, wie groß der Anteil der Niere an dem 
Ergebnis ist, resp. wieviel anderen Organen zur Last gelegt werden 
muß. Ich möchte mich deshalb darauf beschränken, diese Beobach¬ 
tung hier mitzuteilen, und mich eines Erklärungsversuchs ent¬ 
halten; ich behalte mir vor, a. a. 0. ausführlicher darauf zurück¬ 
zukommen. 

Kurz zusammengefaßt geht demnach aus unseren Tierversuchen 
bis jetzt folgendes hervor: 

1. Auch bei den toxischen Nephropathien der Tiere gibt es 
isolierte Störung der NaCl-Ausscheiduug bei normaler N-Elimination 
(Chrom, Sublimat). 

2. Es ist ein prinzipieller Unterschied zwischen Chrom- und 
Uran-Nephropathie vorhanden, der darin besteht, daß bei der 
Uranvergiftung N und NaCl-Ausscheidung in ungefähr gleicher 
Weise schwer gestört sind, während bei der Chromvergiftung 
(wenn die Giftdosis nicht zu groß war) die N-Ausselieidung kaum 
oder gar nicht gestört ist. Bei den Sublimattieren dagegen findet 
sich regelmäßig, in Übereinstimmung mit meinen Beobachtungen 
am Menschen, im ersten Beginn eine Störung der N-Ausselieidung. 
die sich jedoch vom 2.-3. Tag der Vergiftung an wieder ausgleicht; 
dann erscheint die N-Ausscheidung normal, während die NaCl- 
Ausscheidung noch lange Zeit gestört ist. 

3. Spritzt man einem normalen Tier Harnstoff -f- destilliertes 
Wasser in die Ohrvene, so erscheint der eingespritzte Stickstoff 
innerhalb 24 Stunden quantitativ im Urin; es tritt gleichzeitig 
leichte Polyurie und geringgradige Albuminurie auf, zur Hämoglo¬ 
binurie kommt es nicht; die Kochsalz-Ausscheidung wird dadurch 
nicht in nennenswerter Weise tangiert. Stellt man den gleichen 
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Tabel 



schlecht 


Vorhand, 


chronische 


schlecht 


Retention 


meist 


schlecht 


schwank 


Retention 


Vorhand. 

Körper¬ 

gewicht 

Vorhand. 

gering 


verzögert 


schlecht 


Fall Diagnose 


N-Ans- Urea¬ 
scheidung versuch 


Uräm. 

Er¬ 

schei¬ 

nung. 


NaCl- 

Ausschei- 

dung 


NaCl- 

Versuch 


Ödeme 


1. Bl. subakute anhy- Retention schlecht 70 220 vor- gut gut fehlen 

drop. hypazotur. 104 g han- 

Nephropathie den 

2. U. chron. anhydrop. Retention „ 130 250 „ „ „ „ 

hypazotur. 84 g 143 

Nephropathie 

3. W. „ Retention „ 83 180 „ _ „ _ 

_78g_250_ 


7. M. akute hypochlor- gut 

nrische Nephrop. 

8. E. „ Ausschw. 

gut 


10. D. subakute hydro- „ 

pische hypochlor- 
ur. Nephropathie 

11. Sch. „ „ 

12. Uh. chron. hydrop. „ 

hypochlorurische 

Nephropathie 

ders. chron. Mischform Retenth 
Fall (sek. Schrumpf- 
V 2 Jahr niere) 
später 

13. Z. ak. hydrop. hypo- gut 

chlorur. Nephrop. 


23 Ew 1 ) akute hydro- 1 
pische hypochlor.' 
Nepropathie | 


gut 

— 

100 

fehlen 

Retention 

schlecht 

vorhanden 
mäßig | 

n 

60 

35 

100 

71 

7) 

71 

» 

n 

__ 

120 

n 

Aus¬ 

schwemm. 

etwas 

verzögert 

fehlen 

w 


140 

n 

Retention 
daun Aus¬ 
schwemm. 

schlecht 

vorhanden 

stark 

r 

_ 

100 

n 

Ret,dann 
Ausschw. 

71 

71 

n 

40 

140 

n 

Retention 

77 

» 

schlecht 

95 

175 

Vor¬ 

hand. 

7) 

71 

vorhanden 

mäßig 

gilt 

25 

i 130 

fehlen 

n 

71 

vorhanden 

stark 

ziemlich 

gut 

gut 

— 

, 110 

71 

71 

71 

71 


130 

7) 

Retention 

später 

Auschw. 

schlecht 
später gut 

» 


14. Kr. 


han- Ausschw. 
i den 


Beine, 

Transsud. 

Vorhand. 

mäßig 


Mischform 


67 130 
179 165 


Retention 


15. R. 


16. M B. 


95 225 
296 240 


Retention 


nicht 

nachweis¬ 

bar 

vorhanden 


160 170 
210 


17.B.H. 


subakute 

Mischform 


Ausschw. 


18. Be. 1 ) 


unge- — 140 
nügend 


gering 


schwank., 

zeitweise 

Ausschw. 


— 13o zeitw. 
spät, vorhd. 


Vorhand 

mäßig 


24. Eg 


25. Ma. 


fangs 
vorhd. 
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38 
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gut 

gut 

fehlen 
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71 
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71 

n 

71 

71 
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Versuch bei einem Tier .an, das am Tag zuvor mit Chrom ver¬ 
giftet worden ist, so erhält man erhebliche Ausschwemmung von 
Kochsalz (starker Anstieg der Konzentration), starke Polyurie und 
ausgesprochene Hämoglobinurie; . der eingespritzte N wird nicht 
ausgeschieden, im Gegenteil die N-Konzentration und die absolute 
N-Menge sinken. Spritzt man aber, ebenfalls beim Chromtier (am 
2. Tag) Harnstoff + physiologische Kochsalzlösung ein, so wird der 
injizierte N quantitativ ausgeschieden, ein Anstieg der NaCl-Aus- 
scheidung dagegen wird vermißt. 

V. Zusammenfassung. 

An Hand der Tabelle 38, in der ich die hier publizierten, sowie 
noch einige nicht ausführlich beschriebene Fälle zusammengestellt 
habe, will ich nunmehr die uns interessierenden Fragen nochmals zu¬ 
sammenfassend erörtern. Welche Schlüsse dürfen aus meinem 
Material gezogen werden? 

Was zunächst die Frage über die Beziehungen der das klinische 
Krankheitsbild beherrschenden Erscheinungen, Urämie und Ödeme, 
zu der Ausscheidungsfähigkeit der Niere betrifft, so ergibt sich aus 
der Zusammenstellung meiner Fälle folgendes: 

In allen Fällen, wo urämische Erscheinungen (Kopfschmerz, 
Schwindel, Erbrechen, Übelkeit, Benommenheit ’)) vorhanden waren, 
fand sich eine Störung der N-Ausscheidung; in 2 Fällen (Fall Eg. 
und Ma.) waren ui ämische Erscheinungen nur anfänglich vorhanden; 
diese Fälle zeichneten sich beide durch schwankendes Verhalten 
der N-Ausscheidung und vorwiegend bestehender N-Ausschwemmung 
aus; in allen übrigen Fällen bestand erhebliche N-Retention. Um¬ 
gekehrt waren in fast allen Fällen, wo Störungen der N-Ausscheidung 
bestanden, urämische Erscheinungen vorhanden; wo während der Be¬ 
obachtungszeit erhebliche N-Retention festgestellt wurde, fehlten urä¬ 
mische Erscheinungen nie. In einem Fall (12) stellten sich urämische 
Erscheinungen erst spät ein, und parallel mit ihnen trat erst spät 
Störung der N-Ausscheidung auf. Nur 3 Fälle zeigten eine Altera¬ 
tion der N-Ausscheidung, ohne daß deutliche urämische Erschei¬ 
nungen festgestellt werden konnten: Bei 2 dieser Fälle (Fall 7 
und 8j bestand eine N-Ausscheidungsstörung nur ganz im Beginn; 
schon nach ganz kurzer Zeit (bei Fall 8 vom 1. Beobachtungstag 
an) wurde zuerst N ausgeschwemmt, dann war die N-Ausscheidung 
normal; es handelte sich da um akute Fälle mit plötzlichem 

1) Urämische Krämpfe habe ich fast nie beobachtet. 
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schwerem Beginn, bei denen ich eine Art Shock der Niere anzu¬ 
nehmen geneigt bin. Nur in einem Fall von chronischer Mischform 
(Fall 19) konnten keine urämischen Erscheinungen festgestellt 
werden, obwohl eine Störung der N-Ausscheidung unverkennbar 
war. Bei diesem Patienten bestand aber in der Regel Stickstoff¬ 
gleichgewicht, die Störung in der N, resp. auch der NaCl-Ausschei- 
dnng trat erst deutlich zutage, wenn der Niere besondere Leistungen 
(X- resp. NaCl-Zulage) zugemutet wurden. Den Ansprüchen des 
täglichen Lebens konnte dieser Patient mit Hilfe der außergewöhn¬ 
lich großen Urinmengen genügen. 

Wenn wir von diesem einen Fall, der offenbar eine Sonder¬ 
stellung einnimmt, absehen, so können wir wohl sagen, daß eine 
durchgehende Kongruenz besteht zwischen N-Ausscheidungsstörung 
(d. h. Retention) und urämischen Erscheinungen; nur darf man den 
Begriff der Urämie natürlich nicht so eng fassen, daß man Urämie 
da ausschließt, wo keine Krämpfe bestehen. 

Über die Beziehungen von N-Retention und Rest-N des Blutes 
verweise ich auf früher Gesagtes. Mit Ausnahme jenes einen Falles 
von 5tägiger Auurie war in allen Fällen, wo urämische Er¬ 
scheinungen bestanden, und wo N-Retention nachgewiesen war, der 
Rest-N des Blutes erhöht; es besteht jedoch keine Proportion 
zwischen der Intensität der urämischen Erscheinungen und der 
Menge des retinierten N einerseits und der Höhe des Rest-N im 
Blut andererseits. Die Erhöhung des Rest-N beweist nur, daß im 
Blut ein Mißverhältnis von N-Zufuhr und N-Abfluß (zur Niere oder 
zu den Geweben) besteht; im allgemeinen wird dieses Mißverhältnis 
mit bedingt sein durch eine Störung der N-Ausscheidung; es kann 
aber bei sehr guter N-Ausscheidung der Rest-N des Blutes erhöht 
sein, nämlich dann, wenn gesteigerter Eiweißzerfall besteht, und 
andererseits kann die N-Ausscheidung vollständig ausgeschaltet 
sein, ohne daß es zu einer Erhöhung des Rest-N im Blut kommen 
muß. Der retinierte N ist in der Hauptsache nicht im Blut zu suchen, 
er muß vielmehr in den Geweben gesucht werden. Die geringe 
Erhöhnng des Rest-N im Blut in Fällen, wo ganz bedeutende 
Stickstoffmengen retiniert worden waren, zwingt zu der Annahme, 
daß im allgemeinen bei N-Retentionen der Rest-N des Blutes mit 
dem Anwachsen der N-Depots in den Geweben nicht gleichen Schritt 
hält, sondern daß offenbar das Blut die Tendenz hat, den Rest-X- 
Spiegel auf normaler Höhe zu halten, so lange dies geht. Erst, 
wenn die Gewebe schon einen gewissen Grad der Sättigung mit 
Stickstoff erreicht haben, ist bei weiterer Retention eine dem An- 
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wachsen der N-Depots ungefähr entsprechende Zunahme des Blut- 
rest-N zu beobachten (Fall B. H., Fall H. usw.) 1 2 * ). Besonders hohe 
Werte für Best*N (über 200 Milligramm) fand ich nur in der Agone 
schwerer Nephropathien (aus äußeren Gründen konnte leider der 
Rest-N in dem zur Ausheilung gelangenden Fall von Sublimat- 
Nephropathie (Fall M.) nicht bestimmt werden); ich halte es nicht 
für ausgeschlossen, daß der agonal oft sehr rasch sich vollziehende 
Anstieg des Rest-N nicht nur auf Retention beruht, sondern daß 
hier noch andere Momente, namentlich gesteigerter Eiweißzerfall, 
zur Erklärung herangezogen werden müssen. 

Während also zweifellos Beziehungen bestehen zwischen N- 
Ausscheidung und Urämie — ohne daß damit von kausalem Zu¬ 
sammenhang gesprochen werden soll — fehlen solche Beziehungen 
vollständig zwischen urämischen Erscheinungen und NaCl- oder 
Wasser-Ausscheidung; das geht aus Tab. 38 ohne jeden Kommentar 
hervor. Lindemann*), dem sich neuerdings Münzer 8 ) an¬ 
schließt, sucht die Urämie auf physikalisch-chemische Verände¬ 
rungen zurückzuführen, die durch Retention von Stoffen, die „all¬ 
gemeine Salzwirkung“ haben, bedingt seien; er nimmt demnach an, 
daß auch NaCl, wenn es in sehr großen Mengen retiniert wird, 
urämische Erscheinungen auslösen kann. Ich habe bei NaCl- 
Retention bis jetzt nur urämische Erscheinungen beobachtet, wenn 
gleichzeitig auch N retiniert war, während reine NaCl-Retention nie 
von Urämie gefolgt war; ob aber die retinierten N-haltigen Schlacken, 
z. B. Harnstoff, überhaupt mit der Urämie in kausalem Zusammen¬ 
hang stehen und ob ihre Wirkungsweise eine physikalisch-chemi¬ 
sche ist, dafür steht der Beweis noch aus. 

Ähnlich wie die Beziehungen zwischen N-Ausscheidung und 
urämischen Erscheinungen liegen die Verhältnisse zwischen Ödem 
und NaCl-Ausscheidung. In jedem Fall, in dem Ödeme vorhanden 
waren, war die NaCl-Ausscheidung gestört; manchmal fand sich 
gleichzeitig eine im Wasserversuch erkennbare Störung der Wasser¬ 
ausscheidung, in anderen Fällen ergab aber der Wasserversuch 
ein sehr gutes Resultat trotz bestehender Ödeme (Fall 8, 10, ferner 
Fall Ew. und Eg.). Umgekehrt war bei Störung der NaCl-Aus- 


1) Der Rest-N der Lumbalfliissigkeit scheint da, wo X-Retention besteht, 
ungefähr parallel mit dem Rest-N des Blutes zu steigen (vgl. auch WidaL et Froin, 
Soc. biol., 57); dagegen scheint er von gesteigertem Eiweißzerfall unabhängig 
zu sein. 

2) Deutsches Arch. f. klin. 3red. 65. 

8) Festschr. f. R. v. Jak sch. 
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Scheidung fast immer Ödem (entweder direkt oder durch die Wage) 
nachweisbar; eine Ausnahme findet sich nur bei Fall 9, der aber 
wir eine ganz geringe NaCl-Ausscheidungsstörung aufwies, sowie 
bei Fall 16, bei dem zwar Ödeme nicht deutlich nachgewiesen 
werden konnten, wo aber doch verschiedene Gründe (näheres siehe 
Fall 16) für eine Wasserretention sprachen. Es besteht also eine 
fast ausnahmslos anzutreffende Kongruenz zwischen Störung der 
Kochsalz-Ausscheidung und Ödem; daß dabei die Störung der 
Kochsalzausscheidung häufig primär ist, ergibt sich aus Fall 13) 
bei dem fiämatnrie und Störung der NaCl-Ausscheidung ganz 
parallel gingen, dann aus den Fällen 10, 11 und 12, wo zu einer 
Zeit, als die Ödeme schwanden, durch Kochsalzzulagen wiederum 
ein Anstieg des Körpergewichts hervorgerufen wurde, ferner aus 
Fall 7, wo die Störung der NaCl-Ausscheidung eklatant war, sowie 
aus Fall 8, bei dem die Wasserzulage quantitativ in 24 Stunden 
eliminiert wurde, während die Kochsalzzulage retiniert wurde und 
gleichzeitig zu einem Anstieg des Körpergewichts führte. Die 
Störung der NaCl-Ausscheidung vermag aber die Ödembildung 
nicht restlos zu erklären; in manchen Fällen müssen extrarenale 
Störungen zur Erklärung der Ödeme herangezogen werden; es sind 
das gerade die Fälle, die hochgradige Ödeme aufweisen. Es muß 
ferner betont werden, daß es zweifellos auch eine trockene NaCl- 
Retention gibt und daß sich bei Fällen, die zu Beginn eine deut¬ 
liche Seroretention aufwiesen, • später eine Historetention von NaCl 
einstellen kann (Fall 7, 8 und 12). Ich verweise auf das im Kapitel 
über hydropische Nephropathien Gesagte. Daß die Urinmenge durch 
die Ödembildung beeinflußt wird, ist selbstverständlich; daß aber 
zum mindesten in manchen Fällen die Oligurie eine Folge der 
Ödembildung resp. der NaCl-Retention ist, geht m. E. aus den 
Fällen 8, 10, 11 und 16 klar hervor. 

Die Beurteilung der Fähigkeit der Niere, Wasser zu elimi¬ 
nieren, ist zweifellos schwieriger als die Beurteilung der N- und 
NaCl-Ausscheidungsfähigkeit. Jedenfalls ist klar, daß Oligurie 
und Polyurie als solche noch nichts aussagen können über die 
Fähigkeit der Niere, Wasser auszusclieiden. Im Beginn der 
meisten schweren Nephropathien, namentlich, wenn es sich um 
plötzlichen Beginn handelt, besteht wohl in der Regel Oligurie. 
Ob die Oligurie aber ohne weiteres dem Krankheitsbild zu¬ 
grunde gelegt werden darf, ob man mit Wolffheim aus 
der Oligurie ohne weiteres auf vaskuläre Nephritis schließen, 
d. h. also die gleichzeitig bestehende X- und NaCl-Retention 
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einfach als Folge der Wasserretention betrachten darf, das 
scheint mir auf Grund meiner Fälle durchaus zweifelhaft. M. E. 
handelt es sich in solchen Fällen um ein mehr oder weniger plötz¬ 
liches Versagen der gesamten Nierenfunktion; erst mit der Besse¬ 
rung dieser, ich möchte fast sagen shockartigen Störung, schält 
sich das eigentliche Krankheitsbild heraus, das uns evt. einen Rück¬ 
schluß auf die anatomische Schädigung gestattet. Wenn mit dem 
NaCl Wasser im Körper zurückbleibt, wenn es zur Ödembildung 
kommt, dann findet sich ebenfalls meist Oligurie; daß es aber in 
diesem Falle durchaus nicht erlaubt ist, einen Rückschluß auf die 
Fähigkeit der Wässerausscheidung zu machen, ist selbstverständlich. 

Ebenso wie mit der Oligurie steht es mit der Beurteilung der 
Polyurie. In manchen Fällen (namentlich z. B. im Tierversuch 
bei den Chroratieren im akuten Stadium) mag die Polyurie 
auf einen Reizzustand in der Niere zurückgeführt werden — es 
ist Schlayer’s Verdienst, zuerst darauf hingewiesen zu haben. 
In der menschlichen Pathologie dürften diese Fälle aber nicht sehr 
häufig sein. Sicher ist es nicht berechtigt, z. B. die Polyurie, die 
sich namentlich bei den chronischen hypazoturischen Nephropathien 
findet, einfach auf „Überregbarkeit“ irgendwelcher Apparate (Ge¬ 
fäße) zurückzuführen. Hier handelt es sich doch wohl zweifellos 
um eine Kompensationsvorrichtung, da es der Niere offenbar 
leichter fällt, die harnfähigen Schlacken in einem dünnen Harn 
herauszubringen. Es läßt sich ohne weiteres zeigen, daß die 
Polyurie aufhört, wenn man den Patienten dursten läßt (wobei 
allerdings ein wesentlicher Anstieg des spezifischen Gewichtes aus¬ 
bleibt); wäre die Polyurie die Folge eines Reizzustandes, so müßte 
sie sich in höherem Maße unabhängig von der Wasserzufuhr zeigen, 
die Polyurie müßte trotz Beschränkung der Flüssigkeitszufuhr be¬ 
stehen bleiben (wie z. B. in Fall 19). Das gleiche zeigt sich 
übrigens auch im Tierversuch; während die Polyurie im Beginn 
der Chromvergiftung von der Flüssigkeitszufuhr unabhängig ist, 
zeigt sich bei den Chromtieren, die sich im chronischen Stadiuin 
befinden, daß die Urinmenge ohne weiteres auf normale Werte 
zurückgeht, sowie man das Tier dursten läßt. Offenbar lassen 
sich also die verschiedenen Formen von Polyurie durchaus nicht 
alle in gleicher Weise erklären. 

In Tabelle 39 habe ich darzustellen gesucht, wie N- und 
NaCl-Zulagen auf die Urinmenge bei den verschiedenen Aus¬ 
scheidungsstörungen wirken. 
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Urinmenge 
bei NaCl- 
Zulage 


1. BL 

1300 

| 

2500 

H. 

2000 

2600 

3.W. 

1180 

2620 

St. J. 1 ) 

860 

2420 


660 

1240 

IM. 

1610 

1240 

6.E. 

740 

845 

9.J. 

1000 

! 12C0 

10. D. 

1700 

1240 

11. Sch. 

1800 

1160 


1870 

1360 

12. Uh. 

910 

540 

*,» J. später 

2240 

2240 

L, J. später 

: 760 

600 

F.O. 1 ) 

1000 

820 

13. h. 

1710 | 

i 1480 

Ha. 

j 420 

380 

Ew. 

1510 1 

1460 

U. Kr. 

1160 

j 1030 

i 

U B. 

1020 

1 1000 

2260 

2280 

16. X. B. 

1460 

980 

lL B. H. 

1640 

1660 

lf. Be. ! 

1610 ■ 

1580 

% 

1780 1 

1820 

Ma. 

1620 I 

1560 

19. w. ; 

3040 j 

3600 


Körper- i 
gewicht NaCl- 
am Aus- 
NaCl- Scheidung 
Tag | 


konstant 


Urinmenge 
bei Urea- 
Zulage 


1520 1720 

2100 2200 
1800 2200 


N- ! 
Aus¬ 
scheidung 


Diagnose 


schlecht hypazoturische 
Nepbropatfi. 


Atiol. 


Alkohol? 


Zunahme 

schlecht 

1420 

1 

2320 

gut 

1 

hypochlorur. 

Nephropath. 

Sublimat 

Zunahme 

n 

610 

945 

n 

» 

? 

— 

verzögert 

1240 

1870 


1 

Scharlach 

Zunahme 

schlecht 

2260 

2600 

- 

» 1 


(Znnahm. 

n 

760 

1080 

r? 

n 

? 

J 

Zunahme 

| 

700 

1340 

gut 

\ 

! 

jkonstant 

/ ’ 

1840 

700 

2630 

804 

verzögert 

schlecht 

i ” 

| chron. Mischform 

j Scharlach ■ 

Zunahme 

n 

1510 

1750 

gut 

hypochlorur. 

Nephropath. 

? 

Zunahme 

verzögert 

1070 

I960 

rt 

f » 

| Angina 

— 

schlecht 

350 

540 

fast gut 

a* 

| Scharlach 

— 

n 

800 

! 1740 

gut 

n 

Angina 


jkonstant schlecht 

f) n 

Zunahme „ 

konstant 


1080 1000 
700 860 

1940 2060 


2460 1920 


schlecht chron. Mischform 


1640 | 1950 verzögert 


„ ! 1300 ! 1300 

schlecht i 3060 3440 


1950 2320 


akut. Mischform 
(hauptsächlich 
hypazotur.) 

subakute 

Mischform 


chron. 
Sepsis? 
Scharlach ? 


Scharlach 

v 

Erysipel? 


^ 1320 j 1770 | konstant gut 1950 

^ &hü. 1000 j 1520 j konstant gut 1240 


I 1600 


schlecht 'chron. Mischformj 
j Konzentrations-! 
I Unfähigkeit i 

gut Hypertonie 

(rote Granular- 
niere ?) 

gut Albuminurie 


*) Publiziert im Deutschen Arch. f. klin Med. 102. 
Deutsche* Archiv für klin. Medizin. 116. Bd. 
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Aus der Tabelle 39 geht hervor, daß NaCl-Zulagen 1 ) bei 
hypazoturischer Nephropathie mit ungestörter NaCl-Aus- 
scheidung zu einer erheblichen Vermehrung der Urin¬ 
menge führen, während Ureagaben die Urinmenge nur 
wenig beeinflussen, ja unter Umständen eine Abnahme der 
Urinmenge bedingen. Umgekehrt findet sich bei hypochloruri¬ 
scher Nephropathie auf NaCl-Gaben fast regelmäßig 
eine Abnahme der Harnmenge, während Ureagaben 
immer eine Vermehrung der Harnmenge hervorrufen. Bei den 
Mischformen, die eine Störung der NaCl- und N-Ausscheidung auf¬ 
weisen, erzeugt weder Harnstoff noch NaCl eine wesentliche Ver¬ 
mehrung der Harnmenge. Es ergibt sich ferner aus der Tabelle, 
daß in den Fällen von Störung der NaCl-Ausscheidung, wo die 
Urinmenge auf NaCl-Zulage nicht abnimmt, auch das Körper¬ 
gewicht durch die NaCl-Gabe nicht beeinflußt wird. Nur vier 
Fälle von Störung der NaCl-Ausscheidung zeigen auf NaCl-Gabe 
eine geringe Vermehrung der Urinmenge; in zweien dieser Fälle 
handelt es sich nur um ganz leichte Störungen (J und Eg.), im 
dritten Falle (E) bestand zur Zeit des Versuchs Ausschwemmung 
von N, der möglicherweise diuretisch gewirkt hat, und beim vierten 
Fall (We) endlich bestand weniger eine eigentliche Ausscheidungs¬ 
störung als vielmehr eine Unfähigkeit zu konzentrieren. 

Es liegt nahe, aus diesen Beobachtungen therapeutische Nutz¬ 
anwendungen zu ziehen, und NaCl als Diuretikum in den Fällen 
zu gebrauchen, wo es gut eliminiert werden kann, und umgekehrt 
bei erhaltener N-Ausscheidung Urea zu geben, wenn andere Diu¬ 
retika versagen. 

Ich komme nun auf die Beziehungen der körperfremden Stoffe, 
Milchzucker und Jod, zu den klinischen Erscheinungen zu sprechen. 
Daß die Dauer der Milchzuckerausscheidung bei Normalen nicht 
selten 6 und 7 Stunden beträgt, habe ich bereits früher erwähnt 
Ich betrachte deshalb, abweichend von Schlayer, die Milchzucker- 
ausseheidung erst dann als gestört, wenn sie länger als 7 Stunden 
dauert. Eine Einschränkung muß ich dabei jedoch machen: Es 
gibt Fälle, bei denen die Milchzuckerausscheidung nur kurze Zeit 
(4—5 Stunden) dauert, bei denen aber während dieser Zeit nur 
sehr wenig Milchzucker zur Ausscheidung gelangt. Es ist klar, 


1) Beim Normalen wirkt Kochsalz nach den Untersuchungen von E. Meyer 
(Therapeut. Monatshefte 1011) häufig nicht diuretisch, es führt aber auch nicht 
zu einer Abnahme der Uriinnenge. 
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daß solche Fälle (vgl. Fall Ma) nicht als normal angesehen werden 
dürfen; sie bilden einen Übergang zu Fällen, die überhaupt keinen 
Milchzucker ausscheiden (Fall 12 und 19). Ob in diesen Fällen 
immer notwendigerweise der Schluß gezogen werden muß, daß es 
sich um Ausscheidungsstörungen handelt, oder ob nicht vielleicht 
dennoch mit der Möglichkeit gerechnet werden muß. daß Milch- 
zncker auf anderen Wegen (Darm) den Körper verlassen kann, 
event. auch im Körper verbrannt wird, diese Frage möchte ich 
offen lassen. Eine Möglichkeit wäre ferner noch zu erwähnen: 
Es wäre nicht ausgeschlossen, daß analog den Befunden bei intra¬ 
venöser Injektion von Harnstoff oder Harnsäure (B a ß)*) Milch¬ 
zucker auch in den Geweben deponiert wird und erst später suk¬ 
zessive zur Ausscheidung gelangt; in diesem Falle würde er sich 
unserem Nachweis entziehen. Ebenso wie bei normaler Ausschei¬ 
dungsdauer muß' meines Erachtens auch bei verzögerter Ausschei- 
dungsdauer die Menge des wiedergewonnenen Milchzuckers berück¬ 
sichtigt werden. Ich stimme deshalb Schlayer vollständig bei, 
wenn er betont, daß rein qualitativer Nachweis von Milchzucker 
im Urin nicht genüge, und deshalb polarimetrische Bestimmungen 
verlangt Unter Berücksichtigung der quantitativen Verhältnisse 
komme ich zu einer Unterscheidung von Fällen, bei denen die 
Ausscheidungsdauer zwar etwas verzögert ist (8—12 Stunden), bei 
denen aber in dieser Zeit normale Mengen von Milchzucker (60 bis 
80%) eliminiert werden und solchen, bei denen die wieder¬ 
gewonnene Menge abnorm gering ist (0 bis 25°/ 0 ) bei sehr ver¬ 
schieden langer Dauer der Ausscheidung.' Die letztgenannte Form 
der Ausscheidungsstörung, die, wenn sie als reine Ausscheidungs¬ 
störung aufgefaßt wird, offenbar eine erheblich schwerere ist, fand 
ich nun bei den verschiedensten klinischen Bildern; bei der typi¬ 
schen anhydropischen hypazoturischen Nephropathie (Fall 2), dann 
bei der chronischen hydropischen Nephropathie (Fall 12, und zwar 
hier sowohl im Anfang, wo die N-Ausscheidung noch gut war, wie 
auch später, als auch eine Störung der N-Ausscheidung vorlag), 
ferner in allen Fällen chronischer Mischform. Ich fand sie ferner 
in einem Fall von Sublimatnephropathie, also bei einem Fall, wo 
man — mit Rücksicht auf Schlayer’s Erfahrungen beim Tier 
sowie mit Rücksicht auf Heineke’s Ergebnisse beim Menschen 
— mit ziemlich reiner Störung der Tubuli contorti bzw. reeti 
rechnen kann; und schließlich beobachtete ich sie hei einem Fall 

1) Zentral«, f. inn. Med. 34. 1913. 
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von akuter Mischform (wo die Ausscheidungs d a u e r allerdings 
normal war). Die leichtere Form, die allerdings meines Erachtens 
keine weitgehenden Schlüsse zuläßt, beobachtete ich in zwei 
Fällen subakuter hydropischer Nephropathie sowie in einem Fall 
schwerster chronischer Mischform kurz vor dem Exitus. In zwei 
Fällen, die klinisch absolut nichts Gemeinsames hatten, bei denen 
mehrfache Milchzuckerversuche gemacht wurden, fand ich merk¬ 
würdige Schwankungen sowohl bezüglich der Ausscheidungsdauer 
wie auch der wiedergefundenen Mengen; irgendwelche Beziehungen 
zwischen der Schwere des Zustandes und dem Verhalten der 
Milchzuckerausscheidung konnte ich dabei aber nicht feststellen 
[bei einem dieser Fälle wurde die Milchzuckerausscheidung besser, 
- obwohl es Pat. schlechter ging (Fall 2), bei dem anderen wurde 
trotz erheblicher Besserung des Zustandes die Milchzuckerausschei¬ 
dung schlechter (Fall 8)1. Ich kann also Schtayer nicht zu¬ 
stimmen, wenn er aus der Milchzuckerausscheidung Schlüsse auf 
die Art und Schwere der Nierenschädigung zieht 

Zwischen der Milchzuckerausscheidung und der Anspruchs¬ 
fähigkeit der Niere auf Theocin, konnte ich, wie bereits früher 
öfters erwähnt, durchaus keine gesetzmäßigen Beziehungen finden; 
ich fand bei schwerer Störung der Milchzuckerausscheidung starke 
Reaktion auf Theocin (Fall 2), in anderen Fällen dagegen bei 
normaler Milchzuckerausscheidung keine Reaktion auf Theocin 
(Fall 9); ich fand aber auch das umgekehrte Verhalten, nämlich 
starke Reaktion auf Theocin bei normaler Milchzuckerausscheidung 
(Fall 8) und keine Reaktion auf Theocin bei verzögerter Milch- 
zuckerausscheidnng (Fall 12). Wenn die Milchzuckerausscheidung 
uns wirklich eine Störung der Nierengefäße anzeigt 1 ), so muß aus meinen 
Fällen der Schluß gezogen werden, daß bei fast allen Nephropathien, 
gleichgültig, welche Erscheinungen sie zeigen, die Nierengefäße 
geschädigt sind. Über den Grad der Gefäßschädigung aber sagt 
uns die Milchzuckerausscheidung nichts (vgl. hierüber II. Teil, 
8. 252). 

In bezug auf die Jodausscheidung bei den verschiedenen 
Formen von Nephropathie komme ich auch heute wieder zu. dem 
Schluß, daß die Jodausscheidung bei fast allen Formen mehr 
oder weniger gestört ist. Irgendeine Beziehung zwischen 
Dauer der Jodausscheidung und dem Charakter des klini- 

1) Normale Milchzuckernusscheidung fand ick mir bei sehr wenigen Fällen, 
so z. B. bei einem Fall von Oantharidinnei>hritis, bei dem hochgradige Hämaturie 
auf eine erhebliche Mitbeteiligung der Gefiilie hinwies. 
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sehen Bildes konnte ich nicht feststellen; ebensowenig eine 
Parallele zwischen Kochsalzaosscheidung und Jodausscheidung. 
Bei Fall 2, bei dem die Kochsalzausscheidung gut war, war die 
Jodausscheidung erheblich verzögert. Bei den Fällen 8, 9, 10, 
11,14, ferner in den Fällen Ew, Eg und Ma, wo z. T. starke Störung 
der Kochsalzausscheidung bestand, war die Jodausscheidung relativ 
wenig verzögert, ja in drei Fällen sogar von normaler Dauer. 
Daß ich es allerdings nicht für erlaubt halte, aus der normalen 
Dauer der Jodausscheidung ohne Berücksichtigung der quantitativen 
Verhältnisse Schlüsse auf die Nierenfunktion zu ziehen, habe ich 
bereits früher betont. 

Was nun die Ausscheidung des Phenolsulfonphthalein bei den 
Nephropathien betrifft, so komme ich sowohl mit Rücksicht auf die 
hier mitgeteilten Fälle wie auch mit Rücksicht auf die gemeinsam 
mit Jakobi angestellten Untersuchungen zu dem Schluß, daß man 
bei starker Verminderung der in 2 Stunden ausgeschiedenen Farb¬ 
stoffmenge berechtigt ist zur Annahme, daß die Nierenfunktion 
schwer gestört ist. Man ist jedoch nicht berechtigt, aus eiuer 
ausgeschiedenen Menge, die innerhalb des Bereichs des Normalen 
liegt (in 2 Stunden 50% und mehr) anzunehmen, daß die Niere 
gesund ist. Ich glaube, daß folgende Formulierung den Tatsachen 
gerecht wird: Findet man bei irgendeinem schweren Krankheits¬ 
zustand (z. B. in Fällen von Coma), wo man diagnostisch zwischen 
nephrogener und anderer Ursache im Zweifel ist, normale Phenol¬ 
sulfonphthalein-Ausscheidung. so kann man sicher sein, daß der 
Krankheitszustand nicht durch ein Nierenleiden bedingt ist; und 
andererseits wird die Wahrscheinlichkeit eines Nierenleidens zur 
Gewißheit, wenn Phenolsulfonphthalein nicht oder kaum ausge¬ 
schieden wird. Dagegen ist die Phenolsulfonphthaleinreaktion 
nur mit größter Vorsicht zu verwenden, wenn es sich darum 
handelt, festzustellen, ob vielleicht ein latentes Nierenleiden (z. B. 
eine chronische Nephropathie) vorliegt. Ebenso läßt sich mit der 
Phenolsulfonphthaleinreaktion nicht feststellen, ob z. B. eine akute 
Nephropathie wieder völlig ausgeheilt ist; wohl aber sind pro¬ 
gnostische Schlüsse aus dem Besserwerden einer schwer gestörten 
Phenolsulfonphthaleinausscheidung, sowie umgekehrt aus dem 
Schlechterwerden einer vorher guten Elimination berechtigt. Das 
Phenolsulfonphthalein kann daher unter Umständen diagnostisch 
und prognostisch gute Dienste leisten und dürfte sich namentlich, 
da seine Anwendung eine sehr einfache und absolut harmlose ist 
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und da es sehr rasch zu einem Resultat führt, in der Praxis wohl 
empfehlen. 

Über die Beziehungen der klinisch beobachteten Funktions¬ 
störung zum histologischen Bild der Niere komme ich auf Grund 
meiner in dieser Arbeit niedergelegten Befunde zu folgender An¬ 
sicht: Überall dort, wo klinisch Störung der N-Ausscheidung be¬ 
stand, fand sich eine erhebliche Erkrankung der Glomeruli; da, 
wo eine Störung der N-Ausscheidung allein vorlag, war die 
Schädigung der Glomeruli eine bei weitem überwiegende, die Tubuli 
contorti, sofern sie erhalten waren, zeigten zwar geringe Ver¬ 
änderungen, doch durften sie, soweit aus dem anatomischen 
Bild auf die Funktion geschlossen werden darf, wohl als noch 
funktionstüchtig angesehen werden. In den Fällen dagegen, 
wo sich neben der Störung der N-Ausscheidung gleichzeitig 
eine Störung der NaCl-Ausscheidung fand, waren die Tubuli 
contorti wesentlich, zum Teil ganz außerordentlich geschädigt; 
nach dem histologischen Bild konnte in diesen Fällen ange¬ 
nommen werden, daß die Funktion der meisten Tubuli gestört 
sein mußte. Fälle isolierter Störung der NaCl-Ausscheidung 
mit Sektion stehen mir leider bis auf einen einzigen zurzeit 
nicht zur Verfügung; dieser eine (den ich hier nicht ausführlich 
mitgeteilt habe, weil er zu kompliziert ist), ein Fall von Hypophysen¬ 
tumor mit Polyurie, der bis kurz vor dem Tod normale Nieren¬ 
funktion aufwies, etwa 14 Tage vor dem Tod in erneuter Funktions¬ 
prüfung aber eine isolierte Störung der NaOl-Ausscheidung auf¬ 
wies, zeigte im histologischen Bild eine Verfettung fast sämtlicher 
Tubuli contorti, sowie schlechte Färbbarkeit der Zellkerne, während 
die Glomeruli sich absolut intakt erwiesen. In Übereinstimmung 
damit stehen meine Erfahrungen beim Tier; hier faud ich da, wo 
die N-Ausscheidung keine deutlich erkeunbare Störung aufwies 
(Chrom, Sublimat), keine Veränderung an den Glomeruli, während 
ich Glomerularveränderungen bei den Urantieren, die eine erheb¬ 
liche Störung der N-Elimination aufwiesen, regelmäßig und zum 
Teil in sehr hohem Maße fand. Bei sämtlichen Tieren, die 
funktionell ja alle eine Störung der NaCl-Ausseheidnng zeigten, 
fand ich (in Übereinstimmung mit Heineke, Groß, Schlayer 
u. a.) erhebliche Veränderungen an den Tubuli contorti. 

Es liegt nahe, ans diesen Beobachtungen Schlüsse auf die 
physiologische Funktion der einzelnen Nierenabschnitte zu ziehen; 
ein solcher Schluß scheint mir jedoch aus Gründen, auf welche ich 
a. a. 0. zurückkommen werde, zurzeit noch verfrüht. 
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Resultate: 

Die in dieser Arbeit niedergelegten Beobachtungen lassen 
folgende Schlösse zu: 

1. Es gibt Fälle von schwerer Störung der NaCl-Ausscheidung 
bei gleichzeitig ganz oder nahezu intakter N-Elimination. Bei 
diesen Fällen pflegen urämische Erscheinungen zu fehlen, der Blut¬ 
druck ist in der Regel niedrig, dagegen besteht Neigung zur 
Ödembildung. Zu schweren Ödemen aber kommt es nur, wenn 
gleichzeitig eine Störung in den peripheren Gefäßen besteht. 
Kochsalzzulagen werden retiniert, und führen meistens zu einem 
Anstieg des Körpergewichts, während gleichzeitig die Urinmenge 
abnimmt; es kommen aber auch Kochsalzretentionen ohne Ver¬ 
änderung des Körpergewichtes vor, in diesen Fällen (chronische 
Fälle) wird die Urinmenge durch NaCl-Zulagen nicht beeinflußt. 
Hanistoffzulagen beeinflussen in Fällen isolierter Störung der NaCl- 
Ausscheidung die Diurese günstig, ja, Harnstoff kann auch dann 
noch jils Diuretikum wirken, wenn alle anderen Diuretika versagen. 
Diese Form der Nephropathie, die ich als hypochlorurische Nephro¬ 
pathie bezeichnen möchte, besteht rein wohl nur in akuten Fällen. 
Ihr liegen anatomisch wahrscheinlich Veränderungen der gewundenen 
Harnkanälchen zugrunde; die Tubuli contorti haben, wie das von 
Heineke und Löhlein gezeigt worden ist, eine starke 
Regenerationsfähigkeit, dementsprechend kommt es oft zur Heilung. 
Bleibt die Regeneration aus, so führt der Ausfall vieler Tubuli 
sekundär wohl immer zu einem Ausfall der zugehörigen Glomeruli 
iLöhlein). Klinisch tritt an Stelle der rein hypochlorurischen 
Form die chronische gemischte Form, die funktionell gekennzeich¬ 
net ist durch schlechte Ausscheidung von NaCl und N. Repräsen¬ 
tanten für diese chronisch gemischte Form, die in ihrem End¬ 
stadium das darstellt, was man früher als sekundäre Schrumpfniere 
bezeichnet hat, stellen die Fälle Uh, R u. M B dar. 

Demgegenüber gibt es Fälle, die von vornherein durch Störung 
der N-Ausscheidung charakterisiert sind, bei denen die NaCl-Aus- 
scheidung, wenn keine Störungen von seiten des Herzens auftreten, 
dauernd gut bleibt. Hier wirkt Kochsalz stark diuretisch, wahrend 
Harnstoff die Urinmenge nur wenig beeinflußt. Es sind das Fälle 
mit hohem Blutdruck und chronischen urämischen Beschweiden. 
Anatomisch findet sich hier eine die Glomeruli überwiegend 
treffende Erkrankung, während die Tubuli contorti, so weit sie 
erhalten sind, nahezu intakt sind. Bei diesen Formen kommt 
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es successiv zu erheblicher Retention von N, ohne daß jedoch 
der Rest-N des Blutes besonders stark vermehrt zu sein braucht; 
der retinierte N befindet sich in den Geweben. In der Agone 
dieser Fälle kann es dann zu raschem und sehr erheblichem 
Anstieg des Blut-Rest-N kommen, sei es, daß die Gewebe so 
mit N gesättigt sind, daß sie gewissermaßen überlaufen, sei 
es, daß durch erhöhten Eiweißzerfall dem Blut noch N zuge¬ 
führt wird; auf alle Fälle bedarf es keiner großen N-Mengen, 
um den Rest-N des Blutes ganz erheblich zum Anstieg zu bringen. 
Wenn der retinierte N kausal mit den urämischen Erscheinungen 
in Zusammenhang steht, so ist m. E. nicht der Rest-N des Blutes, 
sondern die Sättigung der Gewebe mit N dafür verantwortlich zu 
machen. Bei diesen Formen mit Störung der N-Ausscheidung, die 
ich als reine hypazoturische Nephropathien bezeichnen möchte, 
kann es sich um akute Fälle handeln, die, wie das anatomisch 
schon von Löhlein gezeigt worden ist, zur Ausheilung gelangen 
können; dann wird mit der Besserung der Nierenfunktion der 
retinierte N wieder ausgeschwemmt. Meist handelt es sich aber 
wohl um chronische Erkrankungen, die früher der genuinen 
Schrumpfniere zugezählt worden wären, die sich entweder aus einer 
akuten Glomerulitis entwickelt haben oder die auf dem Boden 
einer chronischen Erkrankung der Gefäße (namentlich der 
Glomerulargefäße) entstanden sind (Jores). 

Neben diesen Fällen eigentlich renaler Hypertonie gibt es 
Fälle, die durch hohen Blutdruck ausgezeichnet sind, bei denen 
die Niere nur in ganz geringem Maße mitbeteiligt ist (leichteste 
Albuminurie), Fälle, bei denen die Blutdrucksteigerung wohl die 
Folge peripherer Gefäßveränderungen ist (Sklerose der Arteriolen; 
Jores). Die Nierenfunktion ist in diesen Fällen intakt, wenigstens 
gelingt es nicht mit Hilfe unserer Methoden eine Störung der 
Nierenfunktion nachzuweisen. Daß es auch Fälle gibt, bei denen 
hochgradige Albuminurie die einzige nachweisbare Störung der 
Nierenfunktion darstellt (wenigstens in bezug auf körpereigene 
Stotfe), wird durch meinen Fall 21 wahrscheinlich gemacht. Viel¬ 
leicht handelt es sich in solchen Fällen lim Initialstadien chroni¬ 
scher Nephropathien, die später in hydropische Formen übergehen 
können (Beobachtung von Fr. Müller). 

Daß es neben diesen Typen isolierter Ausscheidungsstörungen 
noch andere Formen geben mag, die isolierte Störungen in der 
Elimination anderer harnfähiger Stoffe (Natrium [v. Wyß], Harn- 
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säure usw.) aufweisen, wurde schon in der Einleitung erwähnt. 
Mir stehen zurzeit solche Fälle nicht zur Verfügung. 

Außer diesen mehr oder weniger reinen Formen gibt es nun 
zweifellos eine große Zahl von Mischformen, die anatomisch Ver¬ 
änderungen von Glomeruli und Tubuli contorti aufweisen. Diese 
Mischformen dürften natürlich nicht alle gleichzusetzen sein. Es 
wird Aufgabe weiterer, Untersuchungen sein, zu prüfen, inwieweit 
innerhalb dieser Mischformen besondere Gruppen unterschieden 
werden können, etwa in dem Sinne, daß man unter anderem solche 
Formen, die sich aus ursprünglich reinen hypazoturischen Nephro¬ 
pathien entwickelt haben, trennen würde von solchen, die aus einer 
ursprünglich reinen hypochlorurischen Form entstanden sind. 

2. In bezug auf die Ausscheidung der körperfremden Stoffe, 
Jod und Milchzucker, konnten prinzipielle Unterschiede zwischen den 
verschiedenen Formen von Nephropathien nicht gefunden werden. 
Würde ich mein Material einteilen in vaskuläre und tubuläre 
Formen, so würden fast alle Fälle als Mischformen aufzufassen 
sein. Beziehungen zwischen der Ausscheidung von Milchzucker 
und Jod einerseits und dem klinischen Bild andererseits bestehen 
nach meiner Erfahrung nicht. Die normale Ausscheidungsdauer 
für Milchzucker muß mindestens auf 7 Stunden erweitert werden; 
neben der Dauer der Ausscheidung muß aber natürlich die Menge 
des wiedergefundenen Zuckers in Berücksichtigung gezogen werden. 
Ob Störung der Milchzuckerausscheidung eine Schädigung der 
Xierengefäße anzeigt, entzieht sich meiner Beurteilung; jedenfalls 
sagt sie uns nicht, ob die geschädigten Gefäße über- oder unter- 
erregbar sind, bei leichter Störung der Milchzuckerausscheidung 
kann Oligurie, bei schwerer Störung Polyurie bestehen; Theocin 
kann sehr stark diuretisch wirken, wo Milchzucker überhaupt nicht 
ausgeschieden wird und wo gleichzeitig Oligurie besteht, sodaß 
nach Schlayer schwere vaskuläre Nephritis angenommen werden 
müßte, in anderen Fällen dagegen wird Reaktion auf Theocin ver¬ 
mißt, wo Milchzucker normal eliminiert wird. In der Polyurie den 
Ausdrnck einer Überempfindlichkeit der Nierengefäße zu erblicken, 
halte ich zum mindesten in vielen Fällen chronischer Nephropathie 
für unberechtigt, es gelingt in der Regel bei Einschränkung der 
Flüssigkeitszufuhr die Urinmenge auf normale Werte herabzu- 
drücken; wäre die Polyurie durch einen primären Reizzustand der 
Nierengefäße bedingt, so müßte sich die Urinmenge in höherem 
Maße unabhängig zeigen von der Flüssigkeitszufuhr. 

Das Phenolsulfonphthalein kann insofern praktisch von Be- 
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deutung sein, als eine schwere Störung der Ausscheidung dieses 
Körpers immer auf eine schwere Störung der Nierenfunktion hinweist; 
normale Ausscheidung des Phenolsulfonphthalein beweist dagegen 
nicht, daß die Nieren gesund sind. Als unterste Grenze der nor¬ 
malen Ausscheidung muß nach meinen Erfahrungen 50% in 
2 Stunden angesehen werden; ein Überwiegen der Farbstoffmenge 
der 2. Stunde über die der 1. Stunde kann ich nicht unbedingt als 
pathologisch betrachten. 

3. Daß N-Elimination und NaCl-Ausscheidung verschiedenen 
Gesetzen unterworfen sind, daß bei schwerer Störung der NaCl- 
Ausscheidung N gut ausgeschieden werden kann, wurde durch 
neue Tierversuche bestätigt. Durch intravenöse Injektion von in 
destilliertem Wasser gelöstem Harnstoff wurde bei Chromtieren 
eine an E. Meyer’s Kochsalzstich erinnernde Ausschwemmung von 
NaCl mit gleichzeitiger Abnahme der N-Ausscheidung beobachtet. 
Über die Ursache dieses eigenartigen Phänomens sind zurzeit 
weitere Untersuchungen im Gange. 

M ünclien, Januar 1914. 
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Aus der IIIB. Abteilung für innere Krankheiten des Kindlein- 
Jesu-Krankenhauses in Warschau. 

(Leiter: Priv.-Doz. Dr. med. W. Janowski.) 

Über den Einfluß kleiner Gaben Toluylendiamins auf das 
Blut mit einem Beitrag zur Lehre über die Entstehung 
experimenteller Hyperglobulie. 

Von 

Richard Hertz und Marta Erlich. 

Der Zweck unserer Untersuchungen war der experimentelle 
Nachweis der Veränderungen im Blute unter dem Einflüsse kleiner 
Gaben Toluylendiamins. 

Es ist bekannt, daß Toluylendiamin blutzerstörende Wirkung 
entfaltet und, den Tieren subkutan resp. intraperitoneal in größeren 
Gaben, z.B. 0,1—0,2 pro Körperkilo, einverleibt, Anämien hervorruft. 
In dieser Hinsicht sind die Ergebnisse der Autoren untereinander 
vollkommen übereinstimmend; dagegen herrschen Differenzen über 
die Art der Entstehung der Anämien: die einen sind der Ansicht, 
daß Toluylendiamin im Tierkörper unmittelbar auf die roten Blut¬ 
körperchen einwirkt und entweder sie auflöst oder ihre Resistenz 
vermindert, — die anderen dagegen, von der Erfahrung ausgehend, 
daß Toluylendiamin weder die roten Blutkörperchen in vitro auf¬ 
löst, noch irgend welche beträchtlichere Veränderungen, die man 
unter dem Mikroskope feststellen könnte, verursacht, verwerfen 
diese Ansicht von der unmittelbaren Einwirkung des Toluylendiamins 
im Organismus und plädieren für die Entstehung der Anämien, die 
einen infolge fettiger Degeneration der Leber, die anderen infolge 
hämolytischer Funktion der Milz, die unter dem Einflüsse dieses 
Mittels eine Verstärkung erfahren soll. 

Wie dem auch sei, so ist der Einfluß des Toluylendiamins auf das 
bäraatopoetische System augenscheinlich und unterliegt das Faktum 
der Entstehung der Anämien unter seinem Einflüsse keinem Zweifel. 

An unsere Untersuchungen über den Einfluß kleiner Gaben 
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Toluylendiamins herantretend, haben wir uns ein etwas ab¬ 
weichendes Ziel festgesetzt, nämlich haben wir die Frage in Be¬ 
tracht gezogen, ob es mit Hilfe dieses Mittels nicht gelingen würde, 
bei Tieren Hj^perglobulie hervorzurufen. Obwohl diese Zustände 
in ihren -klinischen Erscheinungen vollkommen verschieden sind, 
so besitzen sie jedoch viele gemeinschaftliche Merkmale, die den 
Anämien und der Hyperglobulie eigen sind. Es sind also Fälle 
von Hyperglobulie bekannt, bei welchen eine verminderte Resistenz 
der roten Blutkörperchen beobachtet wurde (Vaquez et Laubry, 
Troisier), und andere wieder, bei welchen Hämolysine gefunden 
wurden (Tixier et Troisier). Weiterhin hat man Fälle von 
Hyperglobulie beobachtet, die durch hämolytischen Ikterus kom¬ 
pliziert waren (Rist und Ribadeau, Mosse, Troisier), oder 
solche, in deren Verlauf paroxysmale Hämoglobinurie auftrat 
(Pell u. a.). Es mögen auch nicht unerwähnt bleiben die patho¬ 
logisch-anatomischen Veränderungen, die hauptsächlich das Knochen¬ 
mark betreffen, welches sowohl bei schwerer Anämie als wie auch 
bei der Hyperglobulie ähnliche Veränderungen aufweist, nämlich 
Rotfärbung und Vermehrung der Erythroblasten und Myelocyten. 
Dies alles weist auf die enge Verwandtschaft hin, die zwischen 
der Anämie und der Hyperglobulie vorhanden ist und die sogar 
erlaubt, einen kausalen Zusammenhang zwischen beiden zu ver¬ 
muten. Es ist, unserer Meinung nach, sehr wahrscheinlich, daß 
dieselben hämatoxischen Agenzien, abhängig von der Intensität, 
mit der sie auf den Organismus einwdrken, verschiedene Folgen 
haben können. Ähnlich wie z. B. der Tuberkulosevirus, abhängig 
von der Toxizität sowie von der Widerstandsfähigkeit des Organis¬ 
mus, verschiedene Veränderungen hervorrufen kann, nämlich ent¬ 
weder Infiltrate oder Gewebszerfall oder fibröse Entartung, ebenso 
können vielleicht dieselben toxischen Agenzien auf dem Gebiete 
der Krankheiten des hämatopoetischen Systems entweder einen 
kurzdauernden, dafür aber stürmischen Zerfall verursachen, z. B. 
(Hämoglobinämie, Hämoglobinurie), oder einen ständigen, gleich¬ 
mäßigen Zerfall (die Anämien), der zeitweise verstärkt sein kann 
(paroxysmale Hämoglobinurie), endlich ein ganz geringer Zerfall, 
der stetig sogar überkompensiert wird und zur Hyperglobulie 
führen kann. Zugunsten unserer Betrachtungen sprechen die Be¬ 
obachtungen von Belonowsky, der in einigen Fällen von Anämie 
bei Menschen Vermehrung des Hämoglobins und der Zahl der 
Erythrocyten unter dem Einflüsse kleiner Gaben von Hämolysinen 
beobachtet hat, sowie die experimentellen Untersuchungen von 
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Cantacuzöne, welcher bei Tieren den günstigen Einfluß auf 
die Hämoglobinmenge und Erythrocytenzahl entsprechend ange¬ 
wandter spezifischer Hämolysine nachgewiesen hat; große Gaben 
von hämolytischem Serum haben eine Senkung des Hämoglobin¬ 
wertes von 85 auf 35°/ 0 und der Erythrocytenzahl von 6 Millionen 
auf 600000 bewirkt, dagegen beobachtet der betreffende Autor 
nach kleinen Gaben Hyperglobulie, nämlich eine Vermehrung der 
Erythrocytenzahl von 5400000 auf 8000000. 

Hinsichtlich anderer Untersuchungen, die zwecks experimen¬ 
teller Hervorrufung von Hyperglobulie unternommen wurden, ist 
zu bemerken, daß ihre Zahl gering ist. Taußig, v. Jacksch, 
Pisarski u. a. haben mehrfach Hyperglobulie bei Menschen nach 
akuter Phosphorvergiftung konstatiert. Pisarski hat auch bei 
Tieren Hyperglobulie erzeugt, indem er sie mit Phosphor vergiftet 
hat Die dabei entstehende Hyperglobulie hat der Betreffende 
durch Knochenmarksreizung erklärt. Dagegen führen Heß und 
Saxl sowie Steiger als ursächliches Moment bei der Entstehung 
der Hyperglobulie die Erkrankung der Leber an, welch letztere 
nach ihrer Meinung die Fähigkeit der Verarbeitung des Hämo¬ 
globins nach Phosphorvergiftung, sowie auch in anderen Fällen, 
z. B. nach Arsen-, Strychnin-, Morphium-, Coffein- und Adrenalin¬ 
zufuhr verliert. 

Nach Kuhn und Aldenhoven ist Sauerstoffhunger Ur¬ 
sache der Hyperglobulie. Mittels Arsen- und Tuberkulininjektionen 
haben sie Hyperglobulie erzeugt, was ihnen bei gleichzeitiger Zu¬ 
fuhr von Sauerstoff nicht gelang. Daraus folgerten die beiden 
Autoren, daß die Ursache der Hyperglobulie in der Verminderung 
der Sauerstoffspannung zu suchen sei. 

Derselben Ansicht ist auch Senator; seiner Meinung nach 
entsteht infolge gewisser ursächlichen Momente ein regerer Zerfall 
roter Blutkörperchen, Verminderung der Sauerstoffmenge im Orga¬ 
nismus und sekundäre Knochenmarksreizung. 

AußerKuhn und Aldenhoven haben Rebaudi, Franke 
und Pick er t Vermehrung der Erythrocytenzahl resp. Hyper¬ 
globulie nach Injektionen von Tuberkulin (menschlichem — Franke) 
beobachtet. 

v. Jacksch, Reinhold, Grawitz und Kossa untersuchten 
die Wirkung von CO und C0 2 auf die Erythrocytenzahl. Nach 
Nach Kossa ist das Hyperglobulin vom erhöhten Blutdrucke ab¬ 
hängig; im Falle einer Blutdrucksenkung kann man sogar Oligo- 
cythämie konstatieren infolge von Blutansammlung in den Lungen- 
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und großen Körpervenen. Im Zusammenhänge mit Kossa’s An¬ 
sichten möge hier auch vonLucibelli’s Untersuchungen erwähnt 
werden, der Hyperglobulie bei Kaninchen mittels kleiner Adrenalin¬ 
gaben erzeugte. 

Endlich möchten wir noch auf die Experimente von Brill und 
Zehner hinweisen, die den Einfluß des Radiums auf das Blutbild 
bei Hunden und Kaninchen untersucht haben. 

Bereits nach einer halben Stunde nach Injektion von 
0,0025—0,009 mg RaCl 2 stieg die Erythrocytenzahl der einen 
Kaninchenserie von 5400000 auf 7 200000 der anderen — nach 
2 Stunden von 6400000 auf 8300000; in einigen Fällen stieg die 
Zahl im Laufe einiger Tage bis zu 13 Millionen an. 

Nach dieser Einleitung treten wir zur Beschreibung unserer eigenen 
Untersuchungen heran. 

Zu unseren Untersuchungen verwendeten wir Kaninchen. Es waren 
ausgewachsene Tiere von ca. 3 kg Gewicht. Toluylendiamin haben wir 
ihnen in Abständen von einigen Tagen subkutan injiziert in ganz ge¬ 
ringen Gaben von 0,01—0,02 g pro Kilo. Um vollkommen sicher zu 
Bein, hinsichtlich der Hämoglobinraenge und Zahl der Erythrocyten haben 
wir in jedem Falle vor der Vornahme der Untersuchungen im Laufe von 
zwei Tagen zweimal diese Werte bestimmt. 

Die Resultate unserer Untersuchungen haben wir in den nach¬ 
folgenden Tabellen zusammengestellt. 

Wie aus den Tabellen hervorgellt, haben wir in fast allen 
unseren Experimenten Hyperglobulie erzeugt; sie war nicht in 
allen Fällen gleichmäßig hoch. So z. B. beim Kaninchen Nr. VII 
war die Vermehrung der roten Blutkörperchen geringen Grades, 
dagegen hei allen anderen stieg die Zahl der Erythrocyten um 
25—50 % an. Daraus ersehen wir, daß in diesem speziellen Falle f 
wie auch bei allen anderen Untersuchungen an Tieren, trotz iden¬ 
tischer Bedingungen, das Ergebnis abhängig ist von individuellen 
Eigenschaften der Tiere, Eigenschaften, die sich vorher weder be¬ 
stimmen noch feststellen lassen. 

Die höchsten Zahlenwerte fanden wir beim Kaninchen Nr. I1L 
In diesem Falle vermehrte sich die Zahl der Erythrocyten ständig 
fast nach jeder Injektion. Nach zwei Wochen stieg sie von 5500000 
auf 8 400000 an. In allen anderen Fällen konnten wir bereits 
nach der ersten Toluylendiamininjektion eine Vermehrung der 
Erythrocyten feststellen. Somit wäre der unumstößliche Beweis 
geliefert, daß kleine Gaben Toluylendiamins (0.03—0,06) keine 
Anämien (OligocythämieV), sondern im Gegenteil Hyperglobulie 
her vorrufen. 
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Kaninchen I. 


Datnm 

Hb. 

Rote Bl. 

Weiße Bl. 

1 

Bemerkungen 

8. VII. 1912 

70 

5024000 

9000 


10. VII. 

67 

4800000 

8000 


12. VII. 

68 

4 950000 

7500 


15. VII. 

— 

— 

— 

j 0,03 g tld 

subkutan inj. 

16. VII. 

68 

6165000 

6620 

18. VII. 

— 

— 

— 

0,03 g tld 

19. VII. 

64 

6000000 

8800 

30. VII. 

64 

6500000 

9500 

0,03 g tld 

31. VII. 

71 

6162000 

8500 

21 . vni. 

58 

6100000 

8700 

0,03 g tld 

22. VIII 

70 

1 

5000000 

8000 

23. VIIL 


— 

— 

0,03 g tld 

24. VIII. 

66 

5000000 

8200 

25. VIII. 

— 

— 

— 

0,04 g tld 

26. VIII 

66 

5200000 

7000 

0,03 g tld 

27. vni. 

59 

5 450000 

9000 

9. IX. 

57 

5000000 

8800 | 

0,05 g tld 

10. K. 

69 

5800000 

8500 ! 

12. IX. 

— 

— 

_ 1 

0,05 g tld 

13. IX. 

69 

5850 000 

9000 

17. IX. 

70 

5675000 

8600 

0,05 g tld 

18. IX. 

75 

6200 000 

6800 i 

0,05 g tld 

23. IX. 

62 

5280 000 

7200 


30. IX. 

58 

4 950000 

5600 

0,06 g tld 

31. IX. 

60 

5 840000 

8800 

10. X. 

80 

4800000 

7800 

0.06 g tld 

18. X. 

72 

4800000 

7800 

0,06 g tld 

19. X. 

76 

5800000 

6000 

23. X. 

76 

6200000 

7200 I 

0,1 g tld 

24. X. 

78 

6300000 

7000 | 

27. X. 

65 

5300000 

6800 


7. XI. 

58 

5000000 

6900 

0,1 g tld 

8 . XI. 

55 

4640 000 

7000 


Kaninchen II. 


Datum | 

Hb. 

Bote Bl. 

Weiße Bl. 

Bemerkungen 

10. VII. 

58 

4900000 

8 000 


13. VII. 

62 

6120000 

8 803 


16. VII. 

63 

5128000 

8 600 

0,03 tld inj. 

17. VII. 

70 

6080000 

10000 


26. VII. 

_ 

_ 

— 

0,03 „ „ 

27. VII. 

72 

6950000 

7000 


27 . vni. 

_ 

—* 

1 — 

0,03 „ „ 

30. VIII. 

66 

6300000 

7500 


1. IX. 

_ 

_ 

— 

0,04 „ „ 

2. IX. 

70 

6400 000 

8000 


6. IX. 

. _ 

_ 

l _ 

0,04 „ „ 

7. IX. 

1 70 

6400000 

| 7 803 


10. IX. 

_ 


1 — 

0,05 „ „ 

11. IX. 

72 

6500 000 

, 8 000 


22. IX. 

_ 


_ 

0,05 „ „ 

23. IX. 

65 

7100000 

9 400 ! 
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Kaninchen III. 


Datum 

Hb. 

Rote Bl. 

Weiße Bl. 

Bemerkungen 

11. II. 

75 

5 650 000 

6000 


13. II. 

74 

5 500000 

6400 

0,06 tld inj. 

15. II. 

80 

6800 000 

6600 


17. II. 

— 

— 

— 

0,06 „ „ 

18. II. 

85 

7920000 

8000 

0,06 " „ 

19. II. 

81 

7400000 

8000 


24. II. 

— 

1 - 

— 

0,06 „ „ 

25. II. 

90 

8400000 

7900 


26. II. 

— j 

— 

— 

0,06 „ „ 

27. II. 

86 

8000000 

— 


2. III. 

— 1 

— 

— 

0,06 „ „ 

3. m. 

1 80 ; 

7150000 

1 

— 



Kaninchen IV. 


Datum 

Hb. 

Rote Bl. 

Weiße 

Bl. 

Be¬ 

merkungen 

1 

H t | 

iesistenz 

H, '| H, 

17. III. 

83 

5 320 000 

5200 


60 

50 

42 

18. III. 


— 


0,06 tld 

62 

62 

42 

20. III. 

85 

6600000 


_ 

54 

50 

36 

21. III. 

— 

— 

_ 

0,06 „ 




22. III. 

83 

6 720 000 

— 


58 

56 

36 

25. III. 

— 

— 

_ 

0,06 „ 

_ 

__ 


26. III. 

84 

6400 000 

— 


52 

44 

36 

28. III. 

78 

6 150 000 

— 

0,03 * 

_ 

i 


29. III. 

1 

78 

6000 000 

- j 


52 

46 J 

36 


Kaninchen V. 


Datum 

Hb. 

Rote Bl. 

. 

Bemerkungen 

Resistenz 
H> 1 H, | 

H, 

17. III. 

80 

1 5 400000 

!_ 


i 


18. III. 

— 

— 

_ 

60 

- | 

50 

19. III. 

— 

— 

0,06 tld 

60 

50 

48 

20. III 

j 80 

, 5 600 000 

_ 

54 

50 | 

46 

21. III. 


| — 

1 0,06 „ 




22. III. 

1 82 

6 200 000 


58 

52 ' 1 

42 

25. III. 

— 

— 

1 0,06 „ 




27. III. 

65 

4 920000 


52 

50 

42 

28. III. 

80 

5 350 000 

0,06 „ 


l 


29. III. 

67 

5 280 000 

i 

1 

i 

i 

— 
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Kaninchen VI. 


Datum 

Hb. 

Bote Bl. 

Bemerkungen 

I 

H, 

lesisten 
1 H, 

LZ 

1 H, 

t4. IV. 

84 

5600000 


56 

48 

35 

16. IV. 

82 

5620000 

0,06 tld 

55 

50 

35 

17. IV. 

82 

6 125000 

0,06 „ 

| 64 

55 

32 

18. IV. 

81 

6176000 

_ 1 

64 

55 

42 

20. IV. 

— 

— 

0,08 „ 

— 

— 

-- 

21. IV. 

83 

6 400000 

0,08 „ 

! 60 

52 

38 

22. IV. 

84 

6 760000 

— 

58 

55 

35 

24. IV. 

— 

— 

0,09 „ 

1 - 

— 

1 - 

25. IV. 

76 

6300000 


| - 

— 

I - - 

28. IV. 

79 

6100000 

0,06 „ 

— 

— 

— 

29. IV. 

82 

6800 000 

0,06 „ 

1 - 

— 

1 - 

30. IV. 

84 

7 200000 


j - 

—- 

1 - 

1. V. 

— 

— 

0,06 „ 

1 

— 

1 

3. V. 

87 

7 594000 


1 60 

50 

| 34 

4. V. 

— 

— 

! 0,06~ „ 

— 

i — 

1 — 

5. V. 

86 

7 728500 

1 0,06 „ 

60 


i 34 

6. V. 

85 

7 700000 

1 0,08 „ 

— 

| 50 

! _ 

7. V. 

| 86 

7 720000 


i 

— 

1 


Kaninchen VII. 


1 

Datum 

Hb, 

1 

Bote Bl. 

Weiße 

Bl. 

Bemerkungen 

Resistenz 

H, | H g | H, 

14. IV. 

67 

5 600000 

8800 


50 

44 

■ 

30 

16. IV. 

69 

5 725000 

8600 

0,06 tld 

5t 

49 

30 

17. IV. 

62 

5900000 

— 

0,06 „ 

60 

50 

28 

18. IV. 

| 62 

6000000 

— 


62 

52 

36 

20. IV. 

— 

— 

— 

0,06 „ 

— 

— 

— 

2t. IV. 

58 

5 556000 

— 


60 

48 

35 

28. IV. 

58 

5 300000 

— 

0,03 „ 

— 

— 

— 

29. IV. 

63 

5800000 

— 

0,04 „ 

— 

— 

— 

30. IV. 

60 

5600000 

— 


I ” 

— 

— 


Was die Dauer der experimentellen Hyperglobulie anlangt, so 
geben unsere Untersuchungen einen interessanten Beitrag in dieser 
Hinsicht ab, denn sie zeigen, daß man bei entsprechender Dosie¬ 
rung die Hyperglobulie bei Tieren monatelang unterhalten kann; 
z. B. wurde beim Kaninchen Nr. II nach zweimonatlicher Dauer 
der Untersuchungen um 2 Millionen Erythrocyten mehr gefunden, 
als vor Beginn der Untersuchung. 

Beim Kaninchen Nr. I haben wir die Toluylendiamininjektionen so 
ausgeführt und jedesmal eine Vermehrung der Erythrocytenzahl 
konstatiert Das Kaninchen Nr. II hat im Laufe von 10 Wochen 
mehr als 0,25 g Toluylendiamin bekommen, das Kaninchen Nr. XI 
während 7 Wochen fast 0,7 g, wobei die Zahl der Erythrocyten 
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beim Schluß des Experimentes bei beiden mehr als 7 Millionen 
betrug. Es ist selbstverständlich, daß in diesen Fällen alles von- 
der Dosierung abhängt. Eine zu große Zahl kann einen so enormen 
Zerfall im Blute hervorrufen, daß die Kompensation nicht mehr 
eintreten kann. Andererseits darf man den Umstand nicht ver¬ 
gessen, daß die experimentelle Hyperglobulie nicht anhaltend ist, 
wie es aus unseren Tabellen hervorgeht — nach dem Aussetzeu 
der Injektionen sinkt die Erythrocytenzahl rasch zur Norm ab. 
Hinsichtlich des Hämoglobins war ein Parallelgehen mit der Ver¬ 
mehrung der Erythrocytenzahl in unseren Untersuchungen nicht 
zu konstatieren und im allgemeinen war die Vermehrung des 
Hämoglobins in allen Fällen bedeutend geringer, als die Vermeh¬ 
rung der Erythrocytenzahl. 

Morphologisch zeigten die roten Blutkörperchen keine Ab¬ 
weichungen von der Norm weder in der Größe, Form, Färbbarkeit,, 
noch im Auftreten von Kömelung. Ebenfalls haben wir nie eine 
Vermehrung der Erytbrocyten mit vital färbbarer Körnelung be¬ 
merkt im Gegensätze zu dem stets beobachteten Befunde nach 
großen Gaben Toluylendiamins. 

Die weißen Blutkörperchen wiesen weder qualitativ noch quanti¬ 
tativ irgendwelche bedeutendere Veränderungen auf. 

Jetzt möchten wir zur Besprechung der ursächlichen Momente 
der Entstehung von Hyperglobulie in unseren Fällen übergehen. 
Dabei müssen folgende Möglichkeiten ins Auge gefaßt werden: 

1. unter dem Einflüsse kleiner Gaben Toluylendiamins werden 
die roten Blutkörperchen resistenter und unterliegen der Abnutzung 
nicht so leicht wie gewöhnlich; 

2. kleine Gaben Toluylendiamins wirken erregend auf das- 
Knochenmark: 

a) dabei kann die Wirkung unmittelbar sein, 

b) oder mittelbar — entweder iufolge Erythrocytenzerfalles oder 
infolge von Veränderungen, die ira Blute und in den 
hämatopoetischen Organen auftreten. 

Diese Möglichkeiten werden wir versuchen auf Grund unserer 
eigenen Beobachtungen sowie auf Grund von Literaturangaben za 
besprechen. 

Gegen die Theorie der verminderten Abnutzung der Erythro- 
cyten sprechen die von V a q u e z beschriebenen Fälle, der eine ver¬ 
mehrte Fragilität konstatiert hat, sowie die Untersuchungen von. 
Abeies, Gordon und Rencki, welche in Fällen von Hyper- 
giobulie Vermehrung der Eisenquantität im Harne und Vermehrung 
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des Urobilins im Harne und im Kote festgestellt haben. Die von 
ans gefundenen Zahlenwerte erlauben den Schluß zu ziehen, daß 
die durch kleine Gaben Toluylendiamins hervorgerufene Hyper- 
globulie, wenn nicht ausschließlich, so doch unter anderem, von 
vermehrter Resistenz der roten Blutkörperchen abhängig ist: in 
einigen von uns in dieser Richtung untersuchten Fällen fanden wir 
nämlich, daß parallel mit dem Ansteigen der Zahl der roten Blut¬ 
körperchen auch ihre Resistenz zunahm. 

Obwohl unsere Ergebnisse in dieser Hinsicht nicht vollkommen 
eindeutig sind, müssen sie jedoch besprochen werden aus Rücksicht 
darauf, daß sie in vollkommenem Gegensätze zu dem vielfach (und 
auch von uns) auf experimentellem Wege erhobenem Befunde, daß 
Toluylendiamin in großen Gaben die Resistenz der Erythrocyten 
vermindert. Es drängt sich nun die Frage auf, wie man sich diese 
Divergenz der Ergebnisse erklären soll? Die Beantwortung dieser 
Frage ist gar nicht leicht. Es ist vor allem nicht ausgeschlossen, 
daß die Zunahme der Resistenz von der unmittelbaren Einwirkung 
des Toluylendiamins auf die Blutkörperchen resp. auf das Knochen¬ 
mark, dessen Produktion nicht nur vermehrt sondern auch qualitativ 
verbessert wird, abhängig ist. 

Es ist ja bekannt, daß manche Mittel, wie Morphium, Chinin, 
Arsen, Eisen — auch Alkohol (in letzterer Zeit wurde das auch 
für Benzol nachgewiesen von Pappenheim), in verschiedenen 
Gaben verschiedene Wirkung entfalten; weshalb sollte man das¬ 
selbe nicht auch für Toluylendiamin annehmen? Es ist also nicht 
ausgeschlossen, daß kleine Gaben Toluylendiamins die Funktion 
der Organe (des Knochenmarkes) heben und die Zellenernährung 
(Erythrocyten) günstig beeinflussen, große sie dagegen herab¬ 
drücken und lähmen. Dies ist jedenfalls eine Vermutung, die 
weiterer Bestätigung bedarf. Andererseits ist auch die Möglich¬ 
keit vorhanden, daß unter der Einwirkung kleiner Gaben Toluylen¬ 
diamins entweder im Blute, aus zerfallenen Blutkörperchen, oder 
in den Organen, irgendwelche Substanzen, welche die Resistenz 
der Erythrocyten steigern, entstehen können. Diese Vermutung, 
welche uns erlaubt, die gesteigerte Resistenz der roten Blut¬ 
körperchen als zweckmäßige Abwehr des Organismus aufzufassen, 
erscheint uns umsomehr plausibel, als nach unserer Meinung, die 
unmittelbar hämolytische Wirkung sogar kleiner Gaben Toluylen¬ 
diamins keinem Zweifel unterliegt. Obwohl manche Autoren die 
Ansicht von der unmittelbaren Einwirkung Toluylendiamins auf 
die Erythrocyten verwerfen, und die hämolytische Wirkung dieses 
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Mittels von den Veränderungen, die in der Leber und Milz auf- 
treten, abhängig machen, so hat jedoch die Theorie von der unmittel¬ 
baren hämolytischen Wirkung des Toluylendiamins solche hervor¬ 
ragende Anhänger gefunden, wie Widal mit seiner Schule und 
Parisot. Die Experimente dieser Autoren mit normalen Erythro- 
cyten, zu deren Emulsion in vitro Tolujdendiamin hinzugefügt 
wurde, haben dessen hämolytische Wirkung bewiesen; abhängig 
von der Konzentration des Toluylendiamin, bereits nach einigen 
Stunden, beobachtete man eine größere oder geringere Abnahme 
der Resistenz der roten Blutkörperchen. Auch unsere Befunde (siehe 
weiter unten) sprechen dafür. 

Wie wäre aber diese Theorie mit den Ergebnissen unserer 
Untersuchungen zu vereinbaren? 

Bereits in der Einleitung haben wir die Vermutung ausge¬ 
sprochen, daß unter dem Einflüsse kleiner Gaben Toluylendiamins 
gewisse Substanzen entstehen können, die reizend auf das Knochen¬ 
mark einwirken können. Woher stammen sie?, werden sie beim 
tierischen Organismus durch den Zerfall der Erythrocyten gebildet, 
oder üben die Trümmer der roten Blutkörperchen allein und für 
sich eine reizende Wirkung auf das Knochenmark aus? 

Froin glaubt, daß infolge Erythrocytenzerfalles Hämatotoxine 
frei w'erden, welche in geringer Quantität eine reizende Wirkung 
auf das Knochenmark ausüben und die Umbildung des Blutes be¬ 
günstigen. Mit Zunahme des Zerfalls wächst auch die Menge an 
und ihre Wirkung schlägt ins Gegenteil um. 

Carnot und Deflandre konstatierten, daß das Serum 
anämisierter Tiere, anderen Tieren injiziert, Hyperglobulie her- 
vorruft; diese Tatsache weist im Blute von anämisierten Tieren auf 
die Anwesenheit von Substanzen, welche eine reizende Wirkung 
auf die Blutbildung ausüben, sogenannter Hämatopoetine, hin. 
Diese Hämatopoetine sollen während der Periode der Blutregeneration 
besonders tätig sein, obwohl deren Existenz auch im normalen Zu¬ 
stande höchst wahrscheinlich ist; zugunsten dieser Vermutung 
sprechen unserer Meinung nach die Experimente von Itami und 
von Hess, welche bei Kaninchen nach Injektionen normalen Blutes 
Hj'perglobulie festgestellt haben, sowie die Untersuchungen von 
Selensky, der eine Vermehrung der Erythrocyten bei Tieren 
konstatierte, denen er Milzextrakte injizierte. 

Obwohl unsere Experimente mit Toluylendiamin nicht in einem 
unmittelbaren Zusammenhänge mit den Untersuchungen von 
Carnot und Deflandre über dem Einfluß von Blutentziehungen 
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stehen, so maßten wir sie in Betracht ziehen, angesichts dessen, 
daß das Toluylendiamin zu ähnlichen Folgen, wie die Blutent¬ 
ziehungen führen, also die Entstehung von Hämatopoetinen nach 
sich ziehen kann. 

Zum Nachweis der Hämatopoetine haben wir folgende Ver¬ 
suche angestellt. Bevor wir das Kaninchen Nr. III getötet 
haben, haben wir ihm einen Aderlas gemacht; nach 18ständigem 
Stehen im Eisschranke haben wir das Serum abgezogen und einem 
zweiten, gesunden Kaninchen injiziert; zwei anderen Tieren haben 
wir Leber- und Milzextrakt des Kaninchen Nr. III injiziert. 
Zweimal haben wir diesen Versuch wiederholt; beim zweiten Mal 
mit dem Blute und wässrigen Organ-Extrakten des Kaninchens 
Nr. VI. 

Die Ergebnisse unserer Untersuchungen haben wir in den bei¬ 
gefügten Tabellen zusammengestellt : 


Kaninchen VIII. 


Datum 

Hb. 

Rote Bl. 

! 

Weiße Bl. 

Bemerkungen 

2. ni. 

67 

5228000 

5800 

i 

3. III. 

71 

5300 000 ! 

5800 

inj. 5 ccm Leberextrakt 

4. III. 

79 

5892000 , 

1 1 

5300 

Tom Kaninchen III 



Kaninchen IX. 


2. III. 

85 

6 240 000 

4800 

i 

3.111. 1 

82 

5100000 

5000 

inj. 5 ccm Milzextrakt 

4. III. i 

82 

5760000 

5200 

vom Kaninchen III 



Kaninchen X. 


2. m. 

72 

5100000 

8000 


3 . in. 

73 

6270 000 

7900 

1 inj. 5 ccm Serum 

4. III. 

85 

6000000 

— 

| vom Kaninchen III 



Kaninchen XI. 


7. III. 

72 

5120000 

1 89.50 

1 inj. 5 ccin Leberextrakt 

8 . III. 

90 

7000000 

7200 

| vom Kaninchen VI 



Kaninchen XII. 


7. VI. 

74 

5600000 

— 

I inj. 5 ccm Milzextrakt 

8 . VI. 

75 

6000000 

— 

1 vom Kaninchen VI 



Kaninchen XIII. 


7. V. 

60 

5000000 


inj. 10 ccm Serum 

8 . V. 

60 

5800 000 


1 vom Kaninchen VI 
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In allen unseren Versuchen haben wir eine ziemlich beträcht¬ 
liche Vermehrung der Erythrocyten sogar nach einer einzigen In¬ 
jektion konstatiert. 

Diese Untersuchungen sprechen für die Existenz der von 
Carnot und De fl andre nachgewiesenen Hämatopoetine und 
zeigen, daß sie nicht nur bei anämiesierten (durch reichliche Blut¬ 
entziehungen) Tieren entstehen, sondern auch bei Tieren mit 
Hyperglobulie nach Toluylendiamin zu finden sind. Ehe wir zur 
Formulierung unserer endgültigen Schlüsse schreiten, möchten wir 
unsere Versuche vom Standpunkte der Theorien von Gilbert und 
Mohr besprechen. 

Wie bekannt, sind Gilbert und seine Schüler auf Grund 
ihrer Untersuchungen mit Toluylendiamin zur Ansicht gelangt, 
daß dieses Gift nicht unmittelbar auf die Erythrocyten einwirkt, 
sondern in der Weise, daß es die Milz zu regerer Produktion von 
Hämalysinen anregt, eventuell die vorhandenen mobilisiert. Da 
die Hämolysine, in kleinen Gaben angewandt, Hyperglobulie her- 
vorrufen können, so mußten wir auch diese Untersuchungen be¬ 
rücksichtigen. 

Zu diesem Zwecke haben wir folgende Versuche unternommen. 

Vor allem untersuchten wir das Serum der Kaninchen Nr. III, 
VI und VII auf die Anwesenheit von Auto- uud Isohämolysinen in 
der Weise, daß zu 0,2 g des Serums 0,1 10 °/ 0 g Emulsion von 
Erythrocyten derselben Kaninchen, sowie anderer gesunder, hin¬ 
zugefügt wurde; die Mischung wurde entweder direkt oder nach 
v 2 ständiger Abkühlung bei 2—3 0 C auf 2 Stunden in einen 
Thermostaten gestellt, wonach die Ergebnisse abgelesen wurden. 
Diese Untersuchungen wurden sowohl an aktivierten wie an 
inaktivierten Seren mit Komplementzugabe (Meerschweinchenserum) 
angestellt. Die Resultate unserer Untersuchungen waren stets 
negativ. 

Weiter haben wir die hämolytischen Eigenschaften der Organe 
untersucht. Gilbert und seine Schule haben in der letzten Zeit 
öfters auf die hämolytischen Eigenschaften der Milz bei Tieren, 
hauptsächlich nach Toluylendiaminvergiftung, hingewiesen. Anderer¬ 
seits haben Joannovics und Pick sowie Maidorn und 
Kirsche (aus der Mohr'sehen Klinik) die Existenz von Hämo- 
lysineu in der Leber bei mit Toluylendiamin vergifteten Hunden, 
hauptsächlich in akuten Fällen, nachgewiesen. 

Die Technik der Untersuchung, angegeben von Gilbert, war 
folgende: Das Organ wird mit einigen Gramm Sand verrieben und, 
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nachdem man eine einheitliche konsistente Masse bekommt, mit der 
dreifachen Menge physiologischer Kochsalzlösung versetzt; nach 
1—2 stündigem Zentrifugieren stellt man sich eine Reihe immer 
schwächerer Verdünnungen bis zu 1:100 her und zu 2 ccm jeder 
Lösnng fügt man 2 Tropfen ausgewaschener Erythrocyten hinzu. 
Die Probierröhrchen stellt man in den Thermostaten um nach ge¬ 
hörigem Abzentrifugieren den Grad der Hämolyse zu bestimmen. 

Wir haben die hämolytischen Eigenschaften der Leber und 
Milz der Kaninchen II—III und VI bestimmt, wobei zu den Unter¬ 
suchungen ihre eigenen Erythrocyten sowie diejenigen anderer 
gesunder Tiere verwendet wurden. Die Resultate unserer Unter¬ 
suchungen waren stets negativ. 

Was die anatomischen Veränderungen anbelangt, so fanden 
wir in allen in dieser Richtung nach untersuchten Fällen unter 
dem Mikroskope bloß Hyperämie, und zwar hohen Grades, der 
Leber und eine geringe Hypertrophie des periportalen Binde¬ 
gewebes; im Falle II fanden wir außerdem an vielen Stellen ge¬ 
ringfügige Myelocytenanhäufungen, die intralobulär gelegen waren 
{myelogene Umwandlung schwachen Grades). Nur in einem Falle 
beim Kaninchen Nr. VI beobachteten wir außer den oben er¬ 
wähnten Veränderungen glykogene Degeneration der Leberzellen. 
Fettinfiltration kam in keinem Falle vor. 

Hinsichtlich der anatomischen Veränderungen anderer Organe 
möchten wir folgendes bemerken: 

1. Die Milz fanden wir in fast allen Fällen hyperämisiert; 
außer Erythrocyten fanden wir in der Milzpulpa eine ausge¬ 
sprochene Vermehrung der Lymphocyten, stets Hypertrophie der 
Milzfollikeln und kleine Anhäufungen granulärer Elemente; im 
Falle Nr. II und Nr. V haben wir eine schön ausgeprägte leuko- 
cytäre Umwandlung der Milz festgestellt. Für sehr wichtigen Be¬ 
fund halten wir die in fast allen Fällen konstatierten großen Blut¬ 
farbstoffablagerungen in der Pulpa, als Ausdruck des Erythrocyten- 
zerfalles. 

2. Die Nieren waren zum Teil hyperämisiert, zum Teil wurden 
degenerativ-atrophische Veränderungen der epithelialen Elemente 
gefunden. 

3. Was das Knochenmark anbelangt, so wurde es leider nur 
einmal untersucht. Es wurde eine deutliche Hyperplasie der 
Knochenmarkselemente, hauptsächlich der pseudoeosinophiler Myelo- 
cyten gefunden; außerdem vereinzelte eosinophile Myelocyten, spar- 
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lieh kernhaltige Erythrocyten und viele Megakaryocyten. Fett¬ 
zellen wurden nicht gefunden. 

Die Veränderungen, die wir in unseren Untersuchungen be¬ 
obachtet haben, sind denen ähnlich, die man gewöhnlich in Fällen 
klinischer Hyperglobulie findet: Hyperämie der Organe und Sym¬ 
ptome der Knochenmarkreizung. Myelogene Milzumwandung hat 
in einem klinischen Falle Hirschfeld beobachtet; was das 
Knochenmark anbelangt, so haben solche Veränderungen, die, 
nebenbei gesagt, noch vollkommen unerklärt sind, — wie reich¬ 
liche Mengen weißer Knochenmarkelemente neben kernhaltigen 
roten Blutkörperchen — nicht nur wir, sondern auch andere 
(Weber und Watson) beobachtet. 

Wie dem auch sei, eins ist unzweifelhaft, nämlich, daß diese 
Veränderungen für Knochenmarkreizung sprechen. Den ganzen 
Prozeß der Entstehung von Hyperglobulie nach Toluylendiamin¬ 
injektion kann man sich in folgender Weise vorstellen: Infolge 
kleiner Gaben Toluylendiamin tritt eine Steigerung des Erythro- 
cytenzerfalles ein. Dafür sprechen beträchtliche Farbstoffablage¬ 
rungen in der Milz. Wahrscheinlich, infolge des Erythrocyten- 
zerfalles, entstehen in der Milz und auch in der Leber Substanzen, 
die das Knochenmark zur regeren Tätigkeit anreizen und vielleicht 
die Resistenz der am Leben gebliebenen Erythrocyten erhöhen. 

Auf Grund unserer Untersuchungen kommen wir zu folgenden 
Ergebnissen : 

1. Kleine Gaben Toluylendiamins rufen Erythrocytenzerfall 
hervor. 

2. Unter dem Einflüsse kleiner Gaben Toluylendiamins wird 
hin und wieder Erhöhung der Resistenz der Erythrocyten be¬ 
obachtet. 

3. Kleine Gaben Toluylendiamins führen zur Entstehung der 
Hämatopoetine, resp. verstärken die Tätigkeit derjenigen, welche 
sich normaliter in Organen befinden. 

4. Mit Hilfe kleiner Gaben Toluylendiamins kann man Hyper¬ 
globulie hervorrufen. 

5. Unsere Untersuchungen haben auf experimentellem Wege 
die Existenz eines kausalen Zusammenhanges zwischen Hyper¬ 
globulie und Anämie bewiesen. 
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Aas der medizinischen Klinik in Heidelberg. 

Beitrag znr Analyse sehr kleiner Stickstoffraengen in 
organischem Materiale (Harnstoffbestimmungen in 
einigen Tropfen Blut). 

Von 

Dr. R. Siebeck. 

(Mit 2 Figuren.) 

Für die Beurteilung der Nierenleistung hat die Untersuchung 
des nichtkoagulabeln Stickstoffs im Blutserum eine große Bedeutung. 
Die französischen Autoren (Widal, A. Weillu. a.) und die 
meisten deutschen (Strauß, Hohlweg, Michaud u. a., in 
letzter Zeit vor allem Volhard) stimmen darin vollkommen über¬ 
ein. Dabei hat sich mehr und mehr gezeigt, daß für ein sicheres 
Verständnis häufige Untersuchungen am gleichen Patienten unter 
verschiedenen Bedingungen wünschenswert sind. Das ergibt sich 
auch aus Untersuchungen, die ich gemeinsam mit Dr. Julie Hefter 
und mit Dr. Doll ausgeführt habe. Ich habe mich daher bemüht, 
eine Methode auszuarbeiten, die die Bestimmung in wenigen Tropfen 
Blutes ermöglichte. 

Bang 1 ) hat vor einiger Zeit eine derartige Methode angegeben. 
Einfacher und dabei doch auch bei sehr kleinen Mengen mit großer 
Genauigkeit durchführbar scheint mir folgende Methode der Harn¬ 
stoffbestimmung. 

Die französischen Autoren (Yvon, Ambard et Hallion, 
Widal und seine Schüler) wenden schon lange das Verfahren an, 
dessen analytische Grundlage von Knop und Wagner 2 ) angegeben 
wurde, bei dem im enteiweißten Serum aus Harnstoff durch Brom¬ 
lauge Stickstoff entwickelt und dieser gasometrisch bestimmt wird. 
Da nun an unserer Klinik zum Teil von mir selbst, vor allem aber 
von War bürg Methoden benutzt und ausgearbeitet wurden, die 

1) Bang u. Larsson, Biochem. Zeitschr. Bd. 51 p. 193. 

2) Knop, Chein. Zentralbl. 18G0 p. 243, Wagner, Zeitschr. f. analyt. 
Chemie. Bd. 13 p. 383 u. 15 p. 250. 
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die exakte Messung sehr kleiner Gasvolumina erlaubten, lag es 
nahe, diese Methoden für jene Harnstoffbestimmung zu benutzen 1 ). 
Das Prinzip ist allgemein das: 

Die Bildung des Gases wird ge- Fl? - 

messen an der Druckänderung, die 
in einem konstanten Volumen ein- 
tritt. Je kleiner dieses Volumen 
ist, desto kleinere Gasmengen 
können gemessen werden. 

Ich benutzte non folgende Appa¬ 
ratur *): An ein Barcroft’sches Mano¬ 
meter®) wird folgendes Gefäß ange¬ 
schlossen, das dem früher von mir be¬ 
schriebenen nacbgebildet ist 4 ) (Fig. 1). 

Der Sack a ist znr Aufnahme 
der Bromlange bestimmt, die zu 
untersuchende Lösung kommt in das 
Gefäß selbst. Das Gesamtvolumen 
des Gefäßes für diese Analysen beträgt 
etwa 15 ccm. 

Eichung des Apparates: 

An das Manometer wird ein beliebiges 
Gefäß, das einige Tropfen Wasser 
enthalt, angeschlossen. Nach Aus¬ 
gleich der Temperatur wird die Mano- 
meterflüsaigkeit im geschlossenen 
Schenkel anf eine bestimmte Marke 
eingestellt, der Hahn geschlossen and 
der Stand im freien Schenkel ab¬ 
gelesen. Nnn wird im geschlossenen 
Schenkel 50 oder 100 mm höher 
eingestellt und wieder im offenen 
Schenkel abgelesen. Man wiederholt 
diesen Versuch mehrmals. Dann gibt 
man in das Gefäß, das an das Mano- 

1) Nachträglich erfuhr ich, daß Barcroft (Journ. of Physiol. Bd. 29 p. 181) 
in anderer Weise auch schon die Mikrogasmethode zur Harnstoffbestimmung im 
Blute benutzt hat. — Alle Einzelheiten dieser gasometrischen Methoden siud in 
meinem demnächst erscheinenden Artikel in Abderhalden’s Handbuch der bio¬ 
chemischen Arbeitsmethoden Bd. 7 ausführlich auseinandergesetzt. Was die tech¬ 
nischen Einzelheiten betrifft, die bei der Harnstoffbestimmung genau die gleichen 
sind, wie bei den dort besprochenen Methoden, sei auf diesen Artikel verwiesen. 

2) Alle Teile werden von C. Desaga in Heidelberg geliefert. 

3) Vgl. Abderhalden’s Handb. d. biochem. Arbeitsmethoden Bd. 3 p. 685 
(Artikel von Franz Müller). 

4) Pfliiger’s Arch. Bd. 148 p. 505 Fig. 1, sowie mein Artikel in Abder¬ 
halden’s Handb. Fig. 10. 
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meter angeschloasen ist, mit einer genauen Pipette 20 ccm Wasser, und 
führt ganz entsprechend wie vorher wieder einige Bestimmungen aus. 
Han kann dann den Inhalt des Kapillarstückes am geschlossenen Schenkel, 
um das man den Stand jeweils verschoben hat, berechnen. 


Beispiel: Der Inhalt eines Kapillarstückes von 100 mm Länge 
sei x, der Gasraum bei der ersten Bestimmung A. 

1 . Einstellung: im geschlossenen Schenkel 0 , im offenen 0. Das 
Volumen ist A, der Druck Atmosphärendruck +0, also 10000 1 ). 

2. Einstellung: im geschlossenen Schenkel 100, im offenen 194. 
Das Volumen ist jetzt A—x, der Druck 10000-(-94. Es ergibt sich 
die Gleichung: 


A -10000 = (A —x)- 10094 

, . x. 10094 

„der A = —53 - 


( 1 ) 


Nachdem in das Gefäß 20 ccm Wasser gefüllt sind, ergibt sich: 

1 . Einstellung: im geschlossenen Schenkel 0, im offenen 0. Also 
Volumen: A — 20 , Druck 10 000. 

2 . Einstellung: im geschlossenen Schenkel 50, im offenen 169. 

Also Volumen: A — 20 
Daraus (A — 
oder A — 

Subtrahiert man Gleichung ( 2 ) von Gleichung ( 1 ), so ergibt sich: 

x.10094 x.10119 


— Druck 10000 -f- 119. 


20 ) • 10 000 = |a — 20 — | j 

-10119 

_ x-10 119 


20 =- 

2-119 

( 2 ) 


20 = 


94 
20 

1Ö 094 10 119 

94 2~.lT» 


2-119 

= 0,308 ccm 


Der Inhalt eines Kapillarstückes von 100 mm Länge dieses Mano¬ 
meters ist also gleich 0,308 ccm. 

Genau entsprechend der ersten Bestimmung kann man den Gasraum 
eines jeden Gefaßchens, angeschlossen an das Manometer, bestimmen, wenn 
einmal das Volumen eines bestimmten Manometerstückes bekannt ist» 
Man benutzt Gleichung (1) und setzt den Wert für x ein. 

Beispiel: Manometer 1 , Gefäß 1 . 

1. Einstellung: 50 bzw. 49. 

2 . Einstellung: 100 bzw. 257. 


0 308 

50 mm Manoraeterrohr haben das Volumen: --— = 0,154. 

Daraus nach Gleichung ( 1 ) A = — ^* 9 = 9,9 ccm. 

° v ’ 158 ’ 


1) Die Manometerflüssigkeit ist nach der Angabe von Brodie so ein¬ 
gerichtet, daß der Druck von 10 000 mm gleich dem einer Quecksilbersäule v 00 
760 mm Hg ist. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




Analyse sehr kleiner Stickstoffmengen im organischen Materiale usw. ßl 

Enteiweißung: Anfangs habe ich — Blut oder Serum — mit 
kolloidalem Eisen nach Michaelis-Rona enteiweißt uod das Filtrat 
untersucht. Da ich aber dabei nicht mehr als die Hälfte der ursprüng¬ 
lichen Menge zur Untersuchung bekam, zog ich schließlich die fran¬ 
zösische Methode, Enteiweißung mit Trichloressigsäure, vor. — Es iBt 
sehr wichtig, daß die Lösung vollkommen enteiweißt ist. Sie muß 
wasserklar sein, beim Schütteln darf kein bleibender Schaum entstehen. 

Folgende Lösungen sind erforderlich: 

1. 10 °/ 0 Lösung von Trichloressigsäure. 

2. Bromlauge (nach Treadwell). 10 g Natriumhydroxyd 
werden in Wasser gelöst, auf 125 ccm verdünnt nnd nach Abkühlen 
mit 3 ccm Brom versetzt. Die Lösung darf nur in dunkler Flasche 
und nicht lange stehen. 

3. Natronlauge (wie für Kjeldahl-Bestimmungen). 

Ich beschreibe imn die Methode, wie sie sich mir nach längerem 
Ausprobieren am besten bewährt hat. 

Es werden stets mindestens zwei Bestimmungen ausgeführt, 
eine mit der zu untersuchenden Lösung, eine mit doppelt destilliertem 
Wasser. Dadurch, daß die Bestimmung stets mit einer ganz ent¬ 
sprechenden Wasserbestimmung verglichen wird, d. h. die gleich¬ 
sinnig abgelesene Druckänderung des Wasserversuches von der 
beobachteten Druckänderung abgezogen wird, werden zugleich 
Änderungen von Druck oder Temperatur während der Bestimmung 
korrigiert. 

Ausführung der Bestimmung: 

Mit einer feinen Pipette*) werden 0,2 ccm Blut aus der Finger¬ 
beere entnommen. Zur Verhütung von Gerinnung ist es zweck¬ 
mäßig, den Finger mit etwas Fluornatrium zu bepudern und auch 
in die Pipette etwas Fluornatrium zu geben. Das Blut wird dann 
in einen graduierten Maßzylinder (10 ccm) mit Glasstöpsel, der 
einige Tropfen Wasser enthält, übergeführt. Dann gibt man 
1—2 ccm 10% Trichloressigsäure dazu, schüttelt etwas und läßt 
abstehen. Später füllt man mit Trichloressigsäure und zuletzt mit 
Wasser auf bis 6 ccm, schüttelt gut durch und filtriert. Vom 
Filtrate gibt man 5 ccm 1 2 ) in ein unten kolbig aufgetriebenes 


1) Die Pipette ist auf 0,1 und 0,2 geeicht und wird von C. Zeili in Jena 
geliefert. 

2) Bei sorgfältigem Arbeiten (kleines Filter) gewinnt man meist von 6 ccm 
Gesamtvolumen 5 ccm Filtrat. Gelingt das nicht, so kann man die ursprüng¬ 
liche Lösung anf 7 cpm anffüllen. Am abgesetzten Niederschlag läßt sich verlier 
erkennen, ob das notwendig ist. — Ich habe auch 0,2 ccm Blut mit ca. 2 ccm 
Tricbloreseigsäure enteiweißt, direkt in die Bestimmungsgefüßchen filtriert, mit 
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Reagenzglas und fügt 0,5 ccm starker Natronlauge zu. Man maß 
vorher ausprobieren, ob 0,5 ccm Lauge zur Neutralisation von 6 ccm 
Trichloressigsäure genügen (Phenolphtalein). 

Das Gläschen mit dem neutralisierten Filtrate wird nun in das 
große Wasserbad gehängt, in dem nachher die Analysen ausgeführt 
werden 1 ). Man muß für gute Mischung des Wasserbades sorgen. 
Nach etwa 10 Minuten schüttelt man die Lösung wiederholt 
durch. Es ist sehr wichtig, daß die Lösung die Tem¬ 
peratur des Wasserbades annimmt und bei dieser 
Temperatur mit Luft gesättigt ist. 

Nun gibt man in den Sack der beschriebenen Kölbchen, deren 
Stöpsel am Manometer befestigt und eingefettet sind, je 0,5 ccm 
Bromlauge, dann mit einer genauen Pipette 5 ccm der Lösung, 
resp. Wasser in die Kölbchen. Die Kölbchen werden nun fest an 
die Stöpsel angedreht und in den Thermostaten gehängt. Man 
wartet Temperaturausgleich ab, schüttelt ab und zu die Gefäße 
vorsichtig, ohne daß sich die Flüssigkeiten mischen. Dann stellt 
man das Manometer im geschlossenen Schenkel auf eine bestimmte 
Marke ein und notiert den Stand im freien Schenkel. Hat man 
sich durch wiederholte Ablesung vom Temperaturausgleich über¬ 
zeugt — im Vergleich zur Wasserkontrolle darf keine Druckänderung 
mehr eintreten —, so schüttelt man wiederholt gut durch, so daß 
Bromlauge und Lösung gemischt werden. Da die Lösung sich dabei 
erwärmt, muß man das Gefäß immer wieder in den Thermostaten 
hängen und nach einiger Zeit wieder schütteln. Dies Verfahren 
setzt man so lange fort bis keine Druckänderung — immer ver¬ 
glichen mit der Wasserkontrolle — mehr eintritt. Aus dem Volumen 
des Gasraumes (v) und der Druckänderung (p) ergibt sich das 

Volumen des gebildeten Gases x = • Das Gasvolumen wird 

auf 0° und 760 mg Hg-Druck reduziert und aus dem Volumen das 
Gewicht des entwickelten Stickstoffes berechnet. Die Berechnung 
ergibt sich aus einem Beispiele: 

Versuch mit Blut von Pat H. („Azotämie“ leichten Grades). 

Temperatur des Wasserbades: 18,5; Barometer: 753 mm. 


2 X 1—2 ccm verdünnter Trichloressigsäurelüsung den Niederschlag gewaschen 
und im Gefiilichen neutralisiert. Man muii dann für jede Analyse den Gasraum 
des Gefäßes bestimmen, was etwas mühsamer ist. 

1) In einem anderen Gefäße hält mau sich stets Wasser in dem Wasser¬ 
bade zur Kontrollbestimnnmg. 
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Im geschlossenen Schenkel wird auf 50 eingestellt. Stand im 
offenen Schenkel: 


Gefäß 1 

Gefäß 2 

Blut, wie beschrieben 

Wasser 

verarbeitet 

52 

53 

53 

53 

54 

54 

54 

54 

54 

54 

gut durchgeschüttelt 

93 

56 

93 

56 

geschüttelt 

93 

57 

94 

57 

geschüttelt 

96 

58 

geschüttelt 

95 

57 

95 

57 

geschüttelt 

96 

58 

Druckänderung: 4-42 

+ 4 

Wirkliche Druckzunahme: 38 


Volumen des Gasraumes: 10,4 ccm. 

38 10 4 

Entwickeltes Gas: — -- = 0,0395 ccm. Auf 0 0 und 760 mm Hg- 


_ , . , 28.0,0358 

Druck reduziert: 0,0358 ccm. Das entspricht- ök~ä -=0,0448 mg N. 

Zur Bestimmung kam: von 0,2 ccm Blut 5/6, davon 5/5,5. Wird das 

Resultat mit dem Faktor — ■ - — 660 multipliziert, so erhält man 

5- 5 -0,2 

die in 100 ccm Blut enthaltenen Milligramme Harnstoffstickstoff. In 
unserem Falle ergibt sich: in 100 ccm 29,6 mg N oder 63,4 mg Harnstoff. 


Verfahrt man wie beschrieben, so hat man das Produkt aus 
Druckänderung und Volumen des Gasraumes nur auf 0 0 und 760 mra 
zu reduzieren and mit 0,177 zu multiplizieren, um die Anzahl mg 
Harnstoff in 100 ccm Blut zu erhalten. (Hier: 358-0,177 = 63,4.) 

Man kann natürlich nach der gleichen Methode auch Serum 
untersuchen. Zweckmäßig saugt man dazu Blut aus der Finger¬ 
heere in ein an beiden Enden ansgezogenes Glasrohr, schmilzt zu, 
zentrifugiert, bricht dann die Spitze des Glasrohres ab und ent¬ 
nimmt mit der Pipette Serum. 
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Es ist eigentlich richtiger, Serum zu untersuchen. Da aber, 
wie aus den Bestimmungen von Hertz 1 ) hervorgeht und ich mich 
auch selbst überzeugt habe, der Unterschied zwischen Harnstoff¬ 
gehalt im Blut und im Serum ziemlich konstant ist, kann man 
ohne wesentlichen Fehler der Einfachheit halber das Gesamtblut 
untersuchen. 

Belege. 

Ich führe zunächst einige Bestimmungen einer Harnstofflösung 
an. Als Ausgangsmaterial diente mir eine Stammlösung, die 0,1 g 
Harnstoff im Liter enthielt und deren N-Gehalt genau bestimmt 
wurde. 

Ich führe in Tabelle I eine Reihe von Bestimmungen an. 


Tabelle I. Harnstofflösung. 

(Verschiedene Verdünnung einer Stammlösung.) 


Gefunden 0,0172 ccm N statt 
0,0172 ccm N „ 

0,0168 ccm N „ 

0,0354 ccm N „ 

0,0344 ccm N „ 

0,0696 ccm N „ 

0,0705 ccm N „ 

0,088 ccm N „ 

0,086 ccm N „ 

0,170 ccm X „ 

0,174 ccm N „ 


0,0182; Fehler: 

— 5,5% 

0,0182 


-5,5% 

0,0182 


~ 7,7 % 

0,0364 


-2,7% 

0,0364 

* 

-5,5% 

0,0728 

n 

-4,4% 

0,0728 

rt 

- 3,3% 

0,091 

T) 

-3,3% 

0,091 

n 

-5,5% 

0,182 

« 

-6,6% 

0,182 

n 

-M% 


Mittel: — 5 % 


Es ergibt sich, daß die Bestimmungen im Durchschnitt 5 % zu 
niedere Werte geben. Das rührt daher, daß die Reaktion, durch 
die aus Harnstoff Stickstoff frei wird, nicht ganz vollständig ver¬ 
läuft. 2 ; Untereinander stimmen die Ergebnisse im allgemeinen sehr 
gut, überein, die größte Differenz beträgt 5 °/ 0 (— 2,7% bis —7,7%). 

Ich habe nun weiter durch Aderlaß gewonnenes Blut zu 
mehreren Bestimmungen, teilweise mit Zusatz von Harnstofflösung 
benutzt. 

Die Werte eines Versuches stelle ich in Tabelle II zusammen. 


1) Wiener klin. Wochenschr. 1914 Nr. 13. 

2) CO( NH 2 ) 2 + 3 XaOBr = 3 NaBr + CO* + X 2 + 2II*0. Ygl T r e a d w e 11, 
Analyt. Chemie Bd. II 5. Aufl. p. 678. 
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Tabelle II. 

Blut von H. f leichte „Azotämie“. Bei Enteiweißung mit 
kolloidalem Eisen und Kjeldahl-Bestimmung enthält das Blut etwa 
52 mg nichtkoagulablen N in 100 ccm. 

In 0,2 ccm Blut: 0,0471 ccm N 
0,0471 
0,0495 

Mittel: 0,048 ccm = 0,061 mg N. 

In 0,2 ccm Blut -j- Harnstofflösung mit 0,018 ccm N 
0,0657 statt 0,066 
0,0650 
0,0670 

Das Blut enthält in 0,2 ccm 0,061 mg N, in 100 ccm 30,5 mg N 
oder 65 mg Harnstoff. 

Die Bestimmungen stimmen sehr gut überein. Der Harnstoff-N 
beträgt etwa 60 °/ 0 des gesamten nichtkoagulablen N, was mit 
anderen Angaben übereinstimmt. 

Schließlich führe ich als Beispiel einer Serienuntersuchung eine 
Kurve an, die durch zweistündliche Untersuchungen bei einem 
Kranken mit leichter „Azotämie“ bei Zulage von 20 g Harnstoff 
bei sonst N-armer Kost gewonnen wurde (s. Fig. 2). 


Fig. 2. 



Von allgemeinerem Werte scheint mir die Methode darum zu 
sein, weil man durch sie überhaupt sehr kleine Mengen Stickstoff 
in organischem Materiale exakt bestimmen kann. 

Deatsche« Archiv f. klin. Medizin. Bd H6. & 
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Man benutzt dabei die von Fol in 1 ) angegebene Veraschung 
im Reagenzglase, oder jede sonstige Methode, durch die der Stick¬ 
stoff der organischen Substanz in Ammoniumsalz übergefuhrt wird, 
destilliert das Ammoniak über in eine gekühlte Vorlage, die etwas 
Säure (ca. 1 ccm X / I0 N-Salzsäure) enthält, füllt nach Abspülen des 
Rohres zu einem bestimmten Volumen auf und nimmt einen aliquoten 
Teil zu der beschriebenen Analyse mit Bromlauge. Aus Ammonium¬ 
chlorid wird fast quantitativ Stickstoff entwickelt. 

Diese Methode ist für sehr kleine Mengen genauer und bei 
einiger Übung nicht schwieriger als die kolorimetrische oder titri- 
metrische Bestimmung. 

Zusammenfassend möchte ich sagen, daß mir diese gasometrische 
Methode zur Analyse sehr kleiner Mengen Stickstoff in dieser oder 
jener Form recht brauchbar scheint. Man kann in kurzer Zeit eine 
größere Anzahl von Bestimmungen zugleich machen, allerdings er¬ 
fordert die Methode einige Übung und Sorgfalt. 

1) Folin and Farmer, Joaro. of biol. Chemy ßd. 11 p. 493 nnd die an- ' 
schließenden Artikel. 
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Präsystolische Geräusche bei Yorhofsflimmern. 

Von 

Dr. Egon Weiser, 

Assistent der I. dt med. Klinik, Prag. 

(Uit 3 Karren.) 

In der vorliegenden Mitteilung werden Kurven wiedergegeben, 
deren Analyse eine Erscheinung aufklftrte, welche bereits einige 
Male zur Beobachtung gelangt war, ohne daß sie gedeutet werden 
konnte. In allen diesen Fällen handelte es sich um Kranke, die 
bereits seit vielen Jahren an den Folgen einer unzureichenden 
Kompensation einer Insufficienz und Stenose des linken venösen 
Ostiums litten, immer wieder wegen zunehmender Beschwerden das 
Krankenhaus aufsuchen mußten und stets wieder gebessert ent¬ 
lassen werden konnten. 

Die klinische Untersuchung ergab eine Vergrößerung des Herzens 
nach beiden Seiten, laute systolische und diastolische Geräusche 
über der Spitze, Verstärkung des zweiten Pulmonaltones und des 
ersten Tones an der Spitze. Von Zeit zu Zeit, ungefähr 5—10 mal 
in der Minute, war in ganz unregelmäßigen Abständen ein deut¬ 
liches kurzes präsystoliches Geräusch über der Mitralis zu hören; 
es war vom normalen Typus, begann leise, durch eine Pause vom 
vorhergehenden diastolischen Geräusche getrennt, wurde rasch 
stärker und hörte mit dem lauten ersten Tone wie abgehackt auf. 
Außerdem bestanden starke Dyspnoe, Cyanose und Stauung in den 
Lungen, den Abdominalorganen und den unteren Extremitäten. 

Die sphygmographische Untersuchung des Radialpulses ergab 
stets die Diagnose eines Pulsus irregularis perpetuus, was 
durch die elektrokardiographische Aufnahme bestätigt werden 
konnte. Nun war zeitweise ein unzweifelhaftes präsystolisches Ge¬ 
räusch zu hören, daß nur durch eine Vorhofsaktion entstehen konnte; 

5* 
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andererseits ergaben die graphischen Methoden den Bestand von 
Vorhofsflimmern, einem Zustande, der jede geregelte Tätigkeit dieser 
Herzabschnitte ausschließt. Wir standen also vor einer ungeklärten 
Tatsache. 

Nun gelangte ein ungefähr 40jähriger Mann zur Aufnahme, 
der schon seit längerer Zeit wegen seines Herzleidens in unserer 
Behandlung stand. Er hatte in jungen Jahren einen Gelenk¬ 
rheumatismus durchgemacht, war mehrere Jahre hindurch anschei¬ 
nend vollkommen gesund gewesen, bis sich allmählich Herzbeschwer¬ 
den einstellten, die schließlich einen solchen Grad erreichten, daß 
eine akute Insufficienz des Herzens eintrat. Er hatte bereits mehrere 
solche Anfälle hinter sich und hatte jedesmal nach einer Digitalis¬ 
kur das Spital in gebessertem Zustande verlassen und seiner ge¬ 
wohnten Arbeit wieder nachgehen können. Er war ein großer, 
kräftiger Mann in gutem Ernährungszustände. Im Gesicht und an 
den Fingern bestand deutliche Cyanose. Er war stark dyspnoisch 
und mußte aufgerichtet im Bette liegen. Außerdem waren Stauungs¬ 
leber und Stauungsnieren, Ödeme an den unteren Extremitäten 
nachweisbar. Die Untersuchung des Herzens ergab eine starke 
Verbreiterung nach beiden Seiten; die Herzaktion war deutlich 
sichtbar, die linke Brustseite in ständigem Auf- und Abwogen. 
Über der Spitze war ein diastolisches Schwirren zu tasten. Die 
Auskultation ergab einen lauten Ton über der Spitze, scharfes 
systolisches Geräusch, deutlichen zweiten Ton, langgezogenes, 
allmählich abnehmendes diastolisches Geräusch. Der zweite Pul¬ 
monalton war verstärkt und gespalten. Die Frequenz war mäßig 
erhöht, der Rhythmus stark gestört. Die übrigen Ostien waren frei. 
Nun war hier ebenso wie in den früher erwähnten Fällen von 
Mitralinsufficienz und Stenose ein präsystolisches Geräusch zu hören; 
es war von dem vorausgeheuden diastolischen Geräusche durch 
eine deutliche Pause getrennt, begann leise, wurde rasch lauter 
und schloß mit dem ersten Tone. Es mußte auf eine Stenose der 
Mitralklappe bezogen werden; eine Verwechslung mit einem sog. 
Flint'schen Geräusche war ausgeschlossen, da jeder Anhaltspunkt 
für eine Aorteninsuflicienz fehlte. Es bestand hier eine weitere 
Ähnlichkeit mit den früheren Fällen: nicht jeder Herzrevolutiou 
entsprach ein solches fragliches Geräusch; in der Minute war es 
ungefähr nur 6—10mal zu hören. Die Analyse des Radialpulses 
ergab auch hier einen Pulsus irregularis perpetuus. Einige Tage 
später wurde eine elektrokardiographische Aufnahme vorgenommen. 
Aus der beigegebenen Kurve ist ersichtlich, daß die Ursache der 
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Tim Arhythmie im Radialpulse, wie nicht anders zu erwarten, im Vör¬ 
ie» hofsflimmern lag: man sieht regellos über die ganze Kurve ver- 

rta streute R-Zacken, ganz verschieden geformte T-Schwankungen und 
in den längeren Pausen gut zu sehende Oszillationen, die dem 
me. Vorhofsflimmern entsprachen. Jedwedes Zeichen geordneter Vor- 

w hofstätigkeit fehlte; dabei ergab die Auskultation während der 

int. elektrokardiographischen Aufnahme das Vorhandensein jenes prä- 

y. systolischen Geräusches. Es fand sich also nichts, was zur 

rer- Erklärung des Geräusches herangezogen werden konnte. (Ab- 

M bildung 1.) 
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Abbildung 1. Ableitung II. 



Bei unserem Patienten war eine Digitaliskur eingeleitet worden. 
Nach einer Woche hatte sich sein Zustand derart gebessert, daß 
die Dyspnoe fast ganz, Cyanose und Ödeme stark zurückgegangen 
waren. Die Herzgrenzen waren unverändert geblieben; ebenso 
ergab die Auskultation den Fortbestand des früher erhobenen Be¬ 
fundes. Nur der Rhythmus war etwas langsamer geworden. Es 
wurden jetzt mehrere Phlebogramme aufgenommen. (In keinem der 
früheren Fälle war dies aus verschiedenen Gründen gelungen; Fett¬ 
sucht, Atemnot und Unruhe trugen Schuld daran.) Die Analyse 
der Phlebogramme brachte nachfolgende Ergebnisse. 

Erste Kurve (Abbildung 2). Es sind 6 Schläge an der Radialis 
zu sehen und zwar 3 hohe Zacken und 3 ganz niedrige Zacken; 
die niedrigen schließen sich eng an die hohen Zacken an und zwar 
nicht in ganz gleichen Abständen; doch sind diese Unterschiede 
zu geringfügig, um die ganz regellosen Unterschiede in den Ent¬ 
fernungen zwischen den großen Schlägen zu erklären. Es handelt 
sich hier offenbar um eine Bigeminie in einem Pulsus irregularis 
perpetuus, die häufige Folge einer stärkeren Einwirkung der Digi- 
talisdrogue auf das Herz. Die Frequenz ist gesunken, sie beträgt 
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nur mehr 58—62 Schläge in der Minute. Dem Radialpulse ent¬ 
sprechen im Phlebogramme 6 Komplexe zusammengehöriger Er¬ 
hebungen; es findet sich kein Anhaltspunkt für eine Herzaktion 
die sich nur im Phlebogramm und nicht auch in der Radialis aus¬ 
gedrückt hätte. Die Komplex?, die den großen Erhebungen in der 
Radialkurve entsprechen, sind im allgemeinen größer und breiter 
als die zu den kleinen Radialpulsen gehörigen Komplexe; während 
jene aus 3 Zacken bestehen, kommen auf diese nur 2 Zacken. Die 
kleineren Komplexe zeigen eine annähernde Ausbildung der Plateau¬ 
form des Venenpulses. Die größeren Komplexe zerfallen wie der 
normale Venenpuls durch eine tiefe Einsenkung in 2 Teile, deren 
zweiter aus 2 Wellen besteht; der Unterschied gegenüber dem 
Bilde des normalen Venenpulses liegt hier in der Größe der ein¬ 
zelnen Erhebungen. Die erste Zacke des großen Komplexes ent¬ 
spricht der schleudernden Pulswelle, die entsteht, wenn zu Beginn 
der Ventrikelsystole die Klappen am venösen Ostium geschlossen 
werden; da der rechte Vorhof gedehnt und überfüllt ist, prägt sich 
diese Welle besonders deutlich aus. Der nachfolgende rasche 
Abfall ist bedingt durch das Hinabrücken der Tricuspidalklappen 
während der Systole des Ventrikels; ein Hinweis auf die kräftige 
Entleerung dieses Herzabschnittes liegt auch in der kräftigen 
Pulsation der Radialis. Der Mangel der Plateauform spricht dafür, 
daß die Klappeu ziemlich schlußfähig sind; doch ein vollkommener 
Verschluß scheint nicht möglich zu sein, da die nachfolgende Welle, 
eine Verschmelzung der vs und vd Welle, sehr hoch und breit ist: 
es scheint also etwas Blut in den Vorhof zurückzufließen und die 
abnorme Vergrößerung jener Welle zu bedingen. Anders verhält 
es sich mit den kleineren Komplexen. Sie entsprechen Ventrikel¬ 
kontraktionen, die zu einer Zeit eintreten, da das rechte Herz 
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noch wenig gefallt ist; demnach kommt es zu einem relativ sehr 
hohen Anstieg im Phlebogramm, da die Schleuderbewegung der 
Tricospidalklappe eine heftigere ist, solange die rechte Kammer nicht 
prall gefällt ist Parallel mit der starken Spannung der Klappen geht 
der laute erste Ton. So gleicht ein schwingendes Medium (die Blutsäule) 
seine geringere Masse durch stärkere Exkursionen aus. Nach dieser 
ersten Zacke fehlt der tiefe Abfall, da der wenig gefüllte Ventrikel 
die Tricuspidalklappen nicht ausgiebig herabziehen kann; deshalb 
liegt auch die V-Zacke so hoch. Nach allen Komplexen folgt ein 
tiefes Tal, ein Zeichen ausgiebiger Dilatation des Ventrikels. Man 
könnte einwenden, die Komplexe, die Ventrikelextrasystolen ent¬ 
sprechen, entständen durch ungenügenderen Verschluß der Tricu¬ 
spidalklappen infolge abnormen Erregungsablaufes im Ventrikel; 
das rückströmende Blut bedinge die Plateauform des Phlebogrammes; 
hierfür spräche auch die niedrige Welle in der Radialis bei hoher 
Welle im Phlebogramm. Demgegenüber ist festzuhalten, daß die 
systolische Rückflußwelle bei relativer Tricuspidalinsufficienz einen 
viel sanfteren Anstieg besitzt. Ist eine steile erste Zacke vor¬ 
handen, so ist sie als c-Welle der nachfolgenden langsamen an¬ 
steigenden Stauungswelle wie angeklebt und wird auch gewöhnlich 
von ihr an Höhe übertroffen; Verhältnisse die hier nicht eintreffen. 
Die niedrige Welle in der Radialis läßt sich durch geringen Blut¬ 
aaswurf in die Aorta (Pulmonalis) bei ungenügender Füllung und 
fehlerhafter Kontraktion — Elektrokardiogramm — des Ventrikels 
erklären, während zur Erklärung des entsprechenden Phlebogrammes 
starke Schleuderung der Klappen und relativer Stillstand derselben 
während der Systole, ebenso der rasche Kontraktionsablauf, der sich 
in einem schmäleren Phlebogramm ausdrückt, hinreicht. 

Den großen Wellenkomplexen im Venenpulsbilde geht je eine 
zuerst rascher und dann sanft ansteigende Rückflußwelle voran, 
ein Zeichen der stärkeren Stauung in den Venen bei langsamer 
Herzaktion. Auf diese Wellen selbst sind wieder kleinere Wellen 
aufgesetzt; die erste Stauungswelle trägt anscheinend 6 kleine, 
sekundäre Wellen; die zweite Welle nur mehr 4, die dritte eben¬ 
falls 4. Die ersten 6 Wellen sind klein, flach abgerundet, die 
nächsten 4 sind bereits größer und steiler, die letzten 4 Wellen 
sind bereits so groß und steil, daß man sich fragen möchte, ob sie 
überhaupt noch der Ausdruck von Vorhofsflimmern sein könnten, 
worauf diese sekundären Wellen als der Ausdruck ununterbrochener 
Tätigkeit des Vorhofs bezogen werden müssen. Das Elektro¬ 
kardiogramm läßt hierüber keinen Zweifel zu. 
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Ein etwas anderes Bild bietet die letzte hier wiedergegebene 
Kurve (Abbildung 3), die einige Sekunden später als die vorhin 
besprochene Kurve aufgenommen wurde. Die Vergleichung des 
Venenpulses mit dem Radialpulse zeigt vor allem, daß die Bige* 
minie verschwunden ist; dem ersten Schlage folgt eine besonders 
lange Pause. Im Phlebogramm ist dementsprechend eine mächtige 
Rückflußwelle zu sehen; sie trägt eine Reihe sekundärer Wellen: 
v 4 ganz kleine, abgerundete Wellen, eine große, scharfspitzige 
Welle, die der C-Welle unmittelbar vorausgeht; man könnte sie 
für eine normale kräftige Vorhofswelle halten. Die Analyse des 
restlichen Kurventeiles ergibt gleiche Verhältnisse wie die vorige 
Kurve. Während nun auf der ersten Kurve ein allmählicher 
Übergang von kleinsten Wellen zu größeren Zacken zu sehen ist, 
schließt sich hier an solche kleinste Erhebungen unvermittelt eine 
große Welle an; gerade dieser rasche Übergang ist es, der daran 
denken läßt, daß diese große Welle einer Vorhofsaktion ent¬ 
spricht, die das präsystolische Geräusch hervorrufen könnte. Schon 
der Umstand, daß Reihen kleinerer Wellen mit größeren Weilchen 
abwechseln, zeigt, daß der Vorhof nicht in einförmiger, gleich¬ 
artiger Weise flimmert, sondern von feinschlägigem zu grob¬ 
schlägigem Flimmern übergeht und umgekehrt. Die zweite Kurve 
zeigt, daß der Übergang ganz plötzlich erfolgen kann. 

Es entsteht nun die Frage, welcher Art die Aktion des Vor¬ 
hofes sein kann, die zu einer so deutlichen Welle im Phlebo¬ 
gramme führt. Die Elektrokardiographie hat gezeigt, daß sich das 
Flimmern der Vorhöfe in einer unregelmäßigen Wellenlinie aus¬ 
prägt; weiterhin steht fest, daß den verschieden stark ausgeprägten 
Formen des Flimmerns im allgemeinen die Größe der Flimmer- 
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bewegungen im Elektrokardiogramm parallel geht; aber dieser 
Parallelismus ist keineswegs Gesetz, er ist nnr ein sehr häufiges 
Vorkommnis; gerade die vorliegenden Kurven zeigen im Elektro¬ 
kardiogramm eine Wellenlinie von ungefähr gleicher Amplitude, 
während im Phlebogramm von Herzschlag zu Herzschlag die Größe 
der Zacken wechselt; hier ist die Größe der Ausschläge der direkte 
Ausdruck einer in ihrer Schwingungsgröße wechselnden Blutmenge, 
während das Elektrokardiogramm die Summe aller einzelnen Be¬ 
wegungen in der Muskulatur aber nicht die resultierende Be¬ 
wegung der Blutmasse selbst registrieren kann. Es liegt nun 
kein Grund vor, anzunehmen, jene vereinzelten präsystolischen 
Wellen seien die Folge einer homogenetischen oder auch hetero¬ 
genetischen Vorhofskontraktion; dagegen spricht vor allem das 
Elektrokardiogramm, daß eine wirkliche Vorhofskontraktion unbe¬ 
dingt anzeigen müßte. Die Verhältnisse dürften folgendermaßen 
liegen: 

Bei schwächstem Vorhofsflimmern sind wie bekannt die Be¬ 
wegungen der einzelnen Muskelbündel so zart, daß bei oberflächlicher 
Betrachtung (im Experiment) der Vorhof stille zu stehen scheint und erst 
bei näherem Zusehen die Wellenbewegungen, die überall über den 
Vorhof hin ablaufen, bemerkt werden. Die Wellen im Phlebogramm, 
wären dann auch nicht als Folge einer geringen Kontraktion des 
Vorhofs, sondern nur als Ausdruck der Erschütterung der Blut- 
masse im Vorhof aufzufassen. Offenbar ist in solchen Fällen die 
Reizbildung im Vorhofsgewebe aufs Höchste gesteigert; ist diese 
Reizbildung geringer, so werden auch größere Muskelpartien von 
den einzelnen Reizen ergriffen werden können und die Folge wird 
eine stärkere Erschütterung der Vorhofswand sein, worauf aus 
größeren Wellen im Phlebogramm geschlossen werden kann; ist 
die gleichzeitige Reizbildung geringer, so wird auch im Nach¬ 
einander der Reizbildnng eine Verminderung eintreten müssen, da 
durch ausgiebigere Muskelzuckungen ein größeres Reizmaterial ver¬ 
nichtet werden muß. Schließlich kann die gleichzeitige Reiz¬ 
bildung so gering sein, daß ein größerer Teil der Muskelwand in 
gleichsinniger Kontraktion oder Dilatation begriffen ist und der 
Vorhof tatsächlich gröbere Bewegungen ausführt. Wenn wir dies 
auf unseren Fall anwenden, so finden wir kleinste, abgerundete 
Wellen im Phlebogramm mit einer ungefähren Frequenz von 
450 Schlägen in der Minute, andere größere und spitzigere Wellen, 
deren Frequenz nnr mehr 340 in der Minute beträgt; sie sind be¬ 
reits der Ausdruck gröberer Bewegungen der Vorhofswand. Die 
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Frequenz der einzelnen großen Zacken auf die Minute berechnet, 
beträgt kaum 300 Schläge in der Minute, eine Frequenz, die be¬ 
reits bei Vorhofstachysystolien erreicht oder gar übertroffen wird. 

Es ist also ein ständiger Wechsel in der Größe und Raschheit der 
Zuckungen vorhanden. Diese grobe plötzliche Bewegung ist anch 
zur Erklärung des präsystolischen Geräusches heranzuziehen; wenn 
nämlich der Kontraktionsablauf im Vorhof derart erfolgt, daß der 
größte Teil der Muskulatur im gleichen Sinne arbeitet und die 
Kontraktionswelle in der normalen Richtung läuft, so kann anch 
eine genügende Menge Blutes durch das venöse linke Ostium (wir 
müssen mit parallel gehender Tätigkeit beider Vorhöfe rechnen) 
durch getrieben und so ein präsystolisches Geräusch erzeugt werden. 

Daß auf diese Bewegung hin eine Ventrikelkontraktion erfolgt, ist 
eigentlich selbstverständlich, da der ihr entsprechende Erregungs¬ 
ablauf dem Normalen am Nächsten kommt. Man könnte vermuten, 
daß auch die größeren Wellenreihen solchen Vorbofskontraktionen 
entsprechen könnten, die imstande wären, Blut durch das Ostium 
der Klappen durchzupressen; aber es kommt auf die Richtung j 
der Kontraktionsbewegungen an; man müßte auch eine ganze Reihe 
präsystolischer Geräusche hören. Alles spricht dafür, daß nicht 
einmal die letzte Welle einer solchen Reihe einer Kontraktion ent¬ 
spricht, die ein präsystolisches Geräusch auslösen kann; denn dieses 
wurde nur 6—10 mal in der Minute gehört und ebensooft trat im 
Phlebogramm auf die Minute berechnet eine vereinzelte große 
Welle nach einer Reihe kleinster Wellen auf; schließlich über¬ 
treffen auch diese vereinzelten Wellen die größten Zacken einer 
Reihe an Höhe und Breite. 

Zusammenfassung: In einem Falle, da der Vorhof dazu neigt, 
aus feinschlägigem in grobschlägiges Flimmern überzugehen, treten 
vereinzelte derart starke Kontraktionen des Vorhofes ein, daß der 
durch ein verengertes Mitralostium durchgepreßte Blutstrom ein 
präsystolisches Geräusch erzeugen kann. Aus vereinzelten präsystoli¬ 
schen Geräuschen darf nicht auf einen Vorhof-Ventrikel-Rhythmus 
geschlossen werden, sondern Phlebogramm und Elektrokardiogramm 
müssen zur Aufklärung des Falles herangezogen werden; auch 
prognostisch ist dies von Wichtigkeit, denn im allgemeinen ist die 
Lebensdauer eines an einem Mitralfehler leidenden Menschen be¬ 
schränkter, wenn die Schlagfolge seines Herzens auf Vorhofsflimmern 
beruht, als wenn etwa eine geringere oder größere Zahl von Extra¬ 
systolen den normalen Vorhof-Ventrikel-Rhythmus unterbricht. 
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Aus der medizinischen Klinik R v. Jaksch in Prag. 

Zar Frage der Saagwirknng des Herzens. 

Von 

Dr. Arno Lehndorff, 

Assistenten der Klinik. 

(Mit 1 Kurve.) 

Man hat versucht, die Füllung des Herzens in der Diastole 
durch eine Saugwirkung der Ventrikel zu erklären. Die Hypo¬ 
these, daß das Herz als Säugpumpe wirke, ist wohl eine der 
ältesten, die wir über die Herztätigkeit kennen. Sie wurde schon 
250 Jahre v. Chr. von Erasistratos aufgestellt. Von Harvey, 
dem Entdecker der Blutzirkulation und seinen Nachfolgern ver¬ 
worfen, ist sie aber gerade in jüngster Zeit zu erneutem Ansehen 
gelangt. Der mehrfach erbrachte Nachweis, daß im Innern der 
Ventrikel während einer Phase der Herzrevolution regelmäßig 
negative Druckwerte Vorkommen,*) hat ihr eine gewisse experi¬ 
mentelle Grundlage gegeben. Denn wo ein negativer Druck 
herrscht, sind auch die Bedingungen zur Ansaugung gegeben. 
Andererseits gibt es auch klinische Beobachtungen, die zu¬ 
gunsten dieser Hypothese zu sprechen scheinen. Ich erwähne das 
von Brauer*) beschriebene Phänomen des diastolischen Thorax- 
schleudern bei Mediastino-Perikarditis und chronischer Nephritis. 
Während einige Autoren nur eine passive Ansaugung annehmen, 
hervorgerufen durch elastische Elemente in der Herzwandung, die 
nach beendeter Systole wieder in ihre frühere Lage zurückzukehren 
trachten, glauben andere sogar an eine aktive Ansaugung. Sie 
nehmen an, daß auch in der Diastole eine Kontraktion von be¬ 
sonderen Muskelfasern stattfindet, die eben so eigentümlich ange- 


1) Gölte n. G&nle, Pflügers Arch. 17, 100, 1878. — J. de Jager, 
Ebenda 10, 491, 1888. — v. Frey «. Krehl, Du Bois’ Archiv p. 81, 1890 

2) Brauer, Verhandl. d. Kongresses f. inn. Med. XXI, 187, 1904. 
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ordnet sind, daß sie durch ihre Zusammenziehung eine Erweiterung 
der Herzhöhlen bewirken; z. B. die „fibres rayonantes“ nach 
Brächet. Diese sog. „Antagonisten-Diastole“ wäre nicht ohne 
Analogie im menschlichen Organismus. Man denke nur an die 
Anordnung der Sphincterenmuskulatur. 

Die Hypothese von der Saugwirkung des Herzens ist durchaus 
nicht allgemein anerkannt worden, obzwar gerade Forscher von 
bedeutendem Rufe, wie Tigerstedt, Krehl, Bunge u. a., sich 
ihrer angenommen haben. Ganz im Gegenteil wird bis in die 
letzte Zeit über diese Frage eine heftige Fehde geführt, in deren 
Schilderung ich mich hier natürlich nicht einlassen kann. 1 ) 

Die Frage ist auch vom klinischen Standpunkt von 
hoher Bedeutung. Wenn es sich als richtig erweisen würde, 
daß die Herzkammern wirklich, vielleicht sogar durch eine aktive 
Diastole eine Saugwirkung ausüben, dann wären wir genötigt, 
unsere Anschauungen über die Genese von Herzhypertrophien und 
Dilatationen unter pathologischen Verhältnissen einer Revision zu 
unterziehen. Auch unsere gegenwärtige Methode der Analyse des 
Elektrokardiogramms würde eine einschneidende Veränderung er¬ 
fahren müssen. 

Ich habe nun daran gedacht, ob man nicht auch am intakten 
Kreislauf und ohne jede Verletzung größerer Gefäße eine 
solche diastolische Ansaugung der Herzkammern manifest machen 
könnte. Ich bin dabei von dem folgenden Gedankengang aus¬ 
gegangen. 

Die hypothetische Ansaugung der Ventrikel muß ihre Wirkung 
zuerst auf die zunächst liegenden Vorhöfe und deren 
Inhalt ausüben. Wenn es nun gelingt, die Vorhöfe so zu 
lähmen, daß sie längere Zeit hindurch in diastolischer Erschlaffung 
verharren, während hingegen die Kammern weiterschlagen, ja sogar 
mit erhöhtem Schlagvolumen weiterschlagen, dann müßten die 
schlaffen Vorhofwände synchron mit der Diastole der Ventrikel 
mitangesaugt werden und, wenn auch nur vorübergehend, kolla¬ 
bieren. Zur Unterstützung dieser Behauptung berufe ich mich 
auf ein Experiment, das wohl die meisten schon gemacht haben. 
Man versucht vergebens, durch einen sehr schlaffen Schlauch mit 
einer Spritze Wasser anzusaugen. Der Schlauch kollabiert immer 


1) Siehe dazu E. Ebstein, Ergebnisse der Physiol. II, 123, 1901. — 
v. d. Velden, Zeitschr. f. exper. Path. 3, 432, 1906. — Gerhardt, Verbandl. 
d. Kongr. f. innere Med. XXIII, 29!), 1906. 
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wieder. Man ist genötigt, einen Schlauch mit einigermaßen starrer 
Wandung zu nehmen. 

Oder ich berufe mich auf ein Experiment, das ich selbst am 
ansgeschnittenen Eatzenherzen gemacht habe und wobei ich die 
eben geschilderten Zirkulationsverhältnisse ziemlich naturgetreu 
nachgeahmt habe. Ich habe in die Vena cava superior nach Unter¬ 
bindung der anderen Äste eine Kanüle eingebunden, die mit einer 
physiologische Kochsalzlösung enthaltenden, senkrecht stehenden, 
graduierten Bürette in Verbindung stand. Eine andere Kanüle 
habe ich durch die Arteria pulmonalis in den rechten Ventrikel 
vorgestoßen und luftdicht abgebunden. An diese Kanüle war eine 
graduierte Spritze angesetzt. Zog ich nun den Stempel dieser 
Spritze mit einer gewissen Geschwindigkeit zurück, wobei ich 
durch das offene rechte venöse Ostium aus dem Vorhofe und 
mittelbar aus der Bürette Flüssigkeit aspirierte, so sah ich gleich¬ 
zeitig das rechte Herzohr kollabieren. Aber nur für 
einen Augenblick. Sofort wurden durch den Druck der in der 
Bürette stehenden Flüssigkeit, die den Druck des aus den Venen 
in die Vorhöfe nachströmenden Blutes repräsentierte, die Vorhof¬ 
wände wieder ausgedehnt. Ich habe vorsichtshalber den Stand 
der Flüssigkeitssäule in der Bürette noch beträchtlich über der 
Höhe gehalten, der dem im rechten Vorhof der Katze beobachteten 
Maximaldruck entspricht (6 mm Hg von Piper). 1 ) 

Um eine solche Ansaugung am lebenden Tiere auch objektiv 
durch die graphische Methode nachzuweisen, ist es nur notwendig, 
Vorhöfe und Ventrikel gleichzeitig und gesondert zu ple- 
thysmographieren, was nach einer von mir angegebenen Methode 
ohne weiteres möglich ist. 2 ) 

So eigentümliche Zirkulationsverhältnisse, wie Lähmung der 
Vorhöfe bei Weiterschlagen der Ventrikel mit gesteigertem 
Schlagvolumen nach Belieben herzustellen, liegt nicht in der Hand 
des Experimentators. Da muß man sich schon auf einen glück¬ 
lichen Zufall verlassen. Als ich einmal bei einer Katze eine 
Adrenalininjektion machte, erzielte ich ganz unbeabsichtigt vor¬ 
übergehend die oben geschilderten Versuchsbedingungen. 

Die von diesem Versuche stammende, weiter unten reproduzierte 
Kurve erscheint schon aus dem Grunde zum Nachweis einer eventuellen 
diastolischen Ansaugung desto geeigneter, weil, wie Gerhardt 8 ) 

1) Cit. nach Tigerstedt, Lehrb. d. Physiol. des Menschen, 237, 1913. 

2) Lehndorff, Archiv f. exper. Pathol. u. Pharmak. 61, 418, 1909. 

3) Verhandlnng d. Kongresses f. inn. Med. XXIII, 302, 1906. 
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manometrisch nachgewiesen hat, unter dem Einfluß von Adrenalin 
die negativen Druckwerte in den Ventrikeln bedeutend zunehmen. 
Also wäre auch eine gesteigerte Ansaugung zu erwarten. 


Plethys¬ 

mogramm 

aer 

Vorhöfe 


Plethys¬ 

mogramm 

der 

Kammern 
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Blutdruck. 


Abszisse d. 
Blutdruck- 
Zeitlinie 

(l") 



Wir sehen hier unter der Wirkung der intravenösen Injektion 
von 0,5 mg Adrenalin (Takamine) in 3 ccm physiologischer Koch¬ 
salzlösung den Blutdruck rapid ansteigen x ). Einige Sekunden 
arbeitet das Herz mit fast um das Doppelte gesteigertem Schlag¬ 
volumen regelmäßig weiter. Plötzlich tritt hochgradige Arhythmie 
auf. Ob hier nicht auch eine zentrale Vagusreizung infolge 
der Drucksteigerung mitspielt, will ich unerörtert lassen, weil es 
für meine Fragestellung irrelevant ist. Während die Kammern 
aber mit hochgradig gesteigertem Schlagvolumen, 
wenn auch einige Sekunden hindurch, unregelmäßig weiterschlagen, 
vermindert sich das Schlagvolumen der Vorhöfe derart, daß nach 
einigen Sekunden nur noch diese kleinen Zacken am Vor¬ 
hofsplethysmogramm registriert werden. Während des nun folgen¬ 
den Zeitraumes sehen wir hier am Vorhofsplethysmogramm unter diesen 
kleinen Zacken relativ höhere Erhebungen in einem Rhythmus wieder¬ 
kehren, der dem Rhythmus der künstlichen Respiration entspricht. 

1) Der Blutdruck wurde in der Arteria carotis durch ein Quecksilbermanometer 
registriert. 


Digitized by 


Gck igle 


Original frorn 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 






Zur Frage der Saugwirkung des Herzens. 


79 


Solche respiratorische Schwankungen traten auch vor and nach 
der Injektion in den Plethysmogrammen sowohl der Vorhöfe als auch 
der Ventrikel auf nnd kommen bekanntlich in den Volutnskurven 
aller Organe zum Vorschein. Diesen etwas höheren Erhebungen 
sind kleinere Zacken aufgelagert, die übrigens nur Volumsschwan¬ 
kungen von weniger als 0,04 ccm entsprechen. Diese kleineren 
Zacken, die synchron den Ventrikelpulsen verlaufen, dürften durch 
die Pulsationen des intraperikardialen Anteiles der 
großen Gefäße, die noch in dem Vorhofsplethysmographen ein¬ 
geschlossen sind, hervorgerufen sein. Durch Interferenzen dieser 
in verschiedenem Rhythmus auftretenden Zacken erscheint die 
Kurve bisweilen unregelmäßig 1 ). 

Während die Vorhöfe also keine durch ihre aktiven Kon¬ 
traktionen bewirkten sichtbaren Volumsschwankungen auf¬ 
weisen (ob nicht ganz minimale Kontraktionen trotzdem statt¬ 
fanden, die sich aber durch ihre Geringfügigkeit der Volums- 
registrierung entzogen, will ich dahingestellt sein lassen), sehen 
wir hingegen bei einzelnen Ventrikelschlägen gerade die dia¬ 
stolische Erweiterung ganz enorm über das gewöhnlich 
beobachtete Maß gesteigert (bis zu 7,5 ccm). Während einer 
solchen mächtigen Diastole müßten wir aber auch 
eine gesteigerte Ansaugung erwarten, wenn über- 

1) Stellenweise zeigen sich hier auch noch kleinste Zacken, die keinem 
bestimmten Rhythmus folgen nnd die Volamsschwanknngen von weniger als 0,02 ccm 
entsprechen. Deren Provenienz mit Sicherheit festzustellen ist wohl unmöglich. 
Wegen ihrer Kleinheit sind Bie auch jedenfalls belanglos. Schon die Erschütterung* 
des Kymographion bei der Rotation und das Schleudern des Schreibhebels kann 
solche minimale Zacken immer hervorrufeu und sie finden sich auch in der Tat 
hier in derselben Kurve jenseits der Koinzidenzmarke am normalen Vorhofs¬ 
plethysmogramm, das nach einer Unterbrechung von 8 Minuten weiter registriert 
wurde, angedeutet. Ich möchte hier nur noch eine kurze Bemerkung über die 
Genauigkeit der von mir angewendeten plethysmographischen Methode ein¬ 
schalten. Man könnte sich vorstellen, daß durch die beträchtlichen rhythmischen 
Volumsschwankungen der Kammern die elastische Membran, die sie von den Vor¬ 
höfen trennt, in Schwingungen geraten könnte und daß daraus bei der Volums¬ 
registrierung, vor allem der Vorhöfe, eine Fehlerquelle resultieren würde, die 
die Berechnung absoluter Werte für die Schlagvolumina unzulässig macht. 
Wir sehen aber hier kolossale Schwankungen des Kammervolumen, synchron damit 
aber nur diese minimalen Zacken am Vorhofsplethysmogramm. Zacken, die 
bloß durch Dehnung der Membran entstanden sein könnten, sieht man hier über¬ 
haupt nicht. Die Ursache liegt eben darin, daß ich nur wohl ausbalancierte 
Volumsschreiber (Piston-Recorder) verwendete. Es entsteht deshalb im Hohlraum 
der Plethysmographen überhaupt kein Überdruck und daher ist auch keine 
Veranlassung für Schwingungen der Membran vorhanden. 
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haupt eine diastolische Ansaugung existiert Am 
Plethysmogramm der Vorhöfe ist aber von einem 
wenn auch nur vorübergehenden Kollabieren durch 
Ansaugung absolut nichts zu sehen. Besonders beweisend 
ist, daß die bei einzelnen Ventrikelschlägen ganz auffällige 
Vergrößerung der Diastole gar keine sichtbare Änderung des Vor¬ 
hofsplethysmogramms bewirkt. 

Aber noch eine andere Schlußfolgerung können wir aus dieser 
Kurve ziehen, die sich auf eine andere Hypothese über die diasto¬ 
lische Füllung der Ventrikel bezieht. Nach Rollett 1 ) sind bei 
der Herzaktion die Exkursionen der Herzspitze am geringsten. 
Das eigentlich Bewegte sei die Atrioventrikular¬ 
grenze. Diese entferne sich bei der Diastole von der Herzspitze 
und ziehe sich über die Blutsäule, die schon während der Systole 
an diesen Platz gelangt ist Das glaubt Rollett aus der direkten 
Beobachtung des bloßgelegten, schlagenden Herzens schließen zu 
dürfen. 

Aus der oben reproduzierten Kurve geht aber hervor, daß 
Rollett’s Hypothese nicht richtig sein kann. Denn 
sonst müßte, sofern nur die Ventrikel weiter schlagen, die Atrio¬ 
ventrikulargrenze weiter fortfahren, ihre Exkursionen zu machen 
und dann müßte sogar bei Stillstand und Lähmung der 
Vorhöfe der Vorhofsplethysmograph immer noch eine Volums¬ 
veränderung verzeichnen, da ja die Membran an der 
Atrioventrikulargrenze anliegt. Übrigens habe ich in 
meinen Versuchen die Glasbirne mit der Membran, die genau an 
der Atrioventrikulargrenze klebt, fixiert gehalten. Wenn wirklich 
die Kammer-Yorhof-Scheidewand bei der Herzaktion das eigentlich 
Bewegte ist, wie Rollett meint, dann würde die Membran, die 
durch die Glasbirne fixiert ist, sich bei den Herzbewegungen los¬ 
reißen oder in heftige Schwingungen geraten. Ich habe hingegen 
durch Besichtigung der Gummimembran durch den gläsernen 
Ventrikelplethysmographen hindurch mich wiederholt überzengt, 
daß ganz im Gegenteil die Atrioventrikulargrenze gerade die ge¬ 
ringsten Exkursionen macht. 

Kehren wir nun wieder zur Adrenalinkurve zurück, so waren 
hier auf der Höhe der Wirkung von allen Kräften die zur diasto¬ 
lischen Füllung der Ventrikel in Betracht kommen, nur die Vis 
a tergo wirksam. Die Vorhöfe hatten ihre Tätigkeit ein- 


1) Rollett in Handbuch d. Physiologie von Hermann, IV, 1, 179, 1880. 
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gestellt oder machten höchstens ganz minimale Kontraktionen, eine „ 

Ansangung bestand nicht, das glaube ich bewiesen zu < 

haben und da der Thorax eröffnet war, fiel auch sowohl die « 

intrathoracale als auch die cardiopneumatische An- 
saugung weg. Trotzdem bestand hoher Blutdruck und war die i 

Strömungsgeschwindigkeit gesteigert (folgt aus den hohen Werten i 

für das Schlagvolumen der Kammern). Es kann also unter Um- 1 

ständen die dem Blute durch die Kontraktion der Ventrikel allein ■ 

erteilte Beschleunigung noch hinreichen, um ganz ohne unter- \ 

stützende Momente rückwirkend durch Kapillaren, Venen und j 

sogar noch durch die Vorhöfe hindurch die Ventrikel wieder ge- : 

nagend zu füllen. ] 


Das Herz wirkt also nur als Druckpumpe, aber ; 

nicht als Säugpumpe. j 

! 

3 

j 


3 


i 


i 


Deutsches Archiv für klin. Medizin. Bd. 116 . 
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Aus der medizinischen Universitätsklinik R. v. Jak sch, Prag; 

Über Schwankungen der Sernmkonzentration 
bei Scarlatina. 

Von 

Dr. Wilhelm Kaiser nnd Dr. Julius Lowy. 

An einer größeren ßeihe von Scharlachkranken haben Oppen¬ 
heimer und Reiß (1) festzustellen versucht, ob durch Bestimmung 
der Serumrefraktion und NaCl-Bilanz eine Störung der Nieren¬ 
funktion nacbgewiesen werden kann, bevor die klinischen Symptome 
einer Nierenläsion konstatiert werden. Die Bestimmung der Koch¬ 
salzbilanz, die an zwei Fällen durchgeführt wurde, führte zu keinen 
brauchbaren Resultaten. Da nun Rei ß (2) bereits früher bei Scharlach¬ 
nephritis in einigen Fällen refraktometrisch Hydrämie nachgewiesen 
hatte, so glaubten die Autoren, erwarten zu dürfen, daß die Nieren¬ 
schädigung in einem Sinken der Serumrefraktion zum Ausdruck 
kommen werde. In einem der beiden beobachteten Fälle bestätigte 
sich diese Voraussetzung nicht, während bei dem zweiten Falle 
3 Tage vor dem Einsetzen der Albuminurie die Serumkonzentration 
zu sinken begann. Die Autoren raten zwar bezüglich der prak¬ 
tischen Verwertung dieses Ergebnisses zur Vorsicht, glauben jedoch 
ihre vorhin angeführte Fragestellung auf Grund ihrer Beobach¬ 
tungen bejahen zu dürfen. 

Wir sind nun der Ansicht, daß die Basis, auf Grund deren 
die beiden Autoren ihre Versuche anstellten, zwar recht plausibel 
ist, jedoch nicht vollständig den tatsächlichen Verhältnissen bei 
Nephritis Rechnung trägt. Vor allem wird die retinierte Flüssig¬ 
keit weniger vom Blut als von den Geweben fixiert, wie dies der 
eine von uns (3) auf Grund refraktometrischer Bestimmungen und 
Bestimmungen des Wassergehaltes des Blutserums nacbgewiesen 
hat; andererseits braucht jedoch eine ev. vorhandene Hydrämie 
deshalb nicht refraktometrisch zum Ausdrucke zu kommen, weil 
durch Retention harnfähiger Substanzen (v. Jaksch (4)) es zu 
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Änderungen des Brechungsindex im Blutserum kommen muß; 
hierzu kommt noch, daß eine Reihe anderer Komplikationen, die 
bei Scharlach auftreten können, die Serumkonzentration derart be¬ 
einflussen müssen, daß eine sichere Voraussage, welchem Vorgänge 
diese Zustandsänderung im Serum zuzuschreiben ist, unmöglich er¬ 
scheint. Zur Bestätigung der Richtigkeit unserer Darstellungen 
geben wir im folgenden einige Zahlen wieder, die im Serum von 
5 mit Ödemen oder mit beinahe vollständiger Anurie verbundenen 
Fällen von Nephritis gefunden wurden. 


Tabelle I. 


Skal»nteile 

Refraktion 

Bemerkungen 



universelle Ödeme 26. X. 13. 

61,0 

1,35058 

die obige Bestimmung* am 26. XL beim 
selben FaUe wiederholt. 

51,9 

1,347203 

48,4 

1,345918 

universelle Ödeme. 

62,3 

1,351061 

Nephritis ante exitum. 

53,1 

1,347647 

Nephritis ante exitum. 

63,5 

1,351506 

Nephritis nach Sublimatvergiftung Ges.- 
N im Serum 1,9%. Rest-N 0,5%. 


Ans Tabelle I geht hervor, daß die refraktometrischen Be¬ 
stimmungen im Blutserum bei einigen Fällen unternormale Werte 
ergeben, so daß auf eine Hydrämie geschlossen werden kann, 
andererseits finden sich jedoch wiederum erhöhte Werte oder zum 
mindesten Zahlen, die sich an der oberen Grenze der Normalzahl 
bewegen, so daß von einer Gesetzmäßigkeit der Serumkonzentration 
bei Nephritis, wie insbesondere aus den verschiedenen Werten des 
1. Falles hervorgeht, nicht gesprochen werden kann und diese Be¬ 
stimmung daher zur Voraussage einer eintretenden Nierenläsion 
nicht verläßlich genug ist. Diese wechselnden Werte dürften wohl 
auch darauf zurückznfuhren sein, daß, wie dies J. Hoff (5) in 
einer umfangreichen Studie nachgewiesen hat, die Wasserretention 
und Kocbsalzretention bei Nephritis auf voneinander ganz unab¬ 
hängigen Störungen, nämlich der wasser* und der kochsalzaus- 
«cheidenden Kraft der Nieren beruht Insbesondere soll auf den 
zuletzt angeführten Fall von Sublimatnephritis hingewiesen weiden, 
der von H. Pr ihr am (6) ausführlich aus der Klinik R. v. Jak sch’ 
publiziert wurde und bei dem der hohe Brechungsindex durch den 
hohen Gehalt an Rest*N seine Erklärung findet, ein Ergebnis, 
welches vollständig übereinstimmt mit den von v. Jaksch (7) 

6 * 
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und in weiterer Ausführung mit den von Philipp (8) erhobenen 
Befunden. 

Nach Erörterung dieser Vorfrage wollen wir im folgenden ganz 
kurz die Resultate mitteilen, die wir auf Grund von Bestimmungen 
bei 18 Fällen von Scarlatina erhalten haben und wollen nur voraus- 
schicken, daß wir bei unseren Versuchen alle in Betracht kommen¬ 
den Eautelen sorgfältig beobachtet haben; in Verwendung kam 
ausschließlich aus Kapillarblut gewonnenes Serum. 


1. Fälle von Scarlatina ohne Komplikation. 


Tabelle II (F. K). 


Datum 

Skalenteile 

Befraktion 

Bemerkungen 

13. II. 

55,6 

1,848545 

9. II. Angina; 11. II. Exanthem, Tem- 



peratur 38,8—39,6, Tonsillitis. 

17. II. 

55,8 

1,348606 

Temperatur 37,9. 

23. II. 

61,6 

61,0 

61,3 

1,850765 

Temperatur normal, Schuppung. 

28.11. 

5. III. 

1,35058 

1,350691 

| Schuppung fortschreitend. 

10. III. 

55,9 

1,348693 

noch geringe Schuppung. 

13. III. 

60,1 

1,350247 

Heilung. 


Tabelle III (St.). 


Datum 

Skalenteile 

Refraktion 

Bemerkungen 

17. XII. 
25. XII. 

10.1. 

19.1. 

60,9 

1 60,2 

64.5 

60.5 

1 

1,350543 

1,350286 

1,35187 

1,350395 

» 

Schuppung. 


Tabelle IV (J. K). 


Datum 

Skalenteile 

Befraktion 

Bemerkungen 

23. II. 

55,9 

1,348693 

13. II. Angina, dann Exanthem, Schnp- 


pung beginnend. 

28. II. 

55,3 

1,3484.1 

Temperaturabfall. 

5. HL 

10. III. 

54i6 

60,7 

1.348198 

1,350464 

| Schuppung fortschreitend. 

13. III. 

57,2 

1,349176 

Schuppung nahezu vollendet. 


ol 
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Tabelle V (G. V.). 

Datom 

1 Skalenteile 

Refraktion 

Bemerkungen 

30.1. 

6. II. 

13. II. 
17.11. 

23. IL 

28. n. 

69.5 

1 63,6 

67,0 

67.6 

61,0 

61.6 

. 

1,360025 

1,361642 

1,34910 

1,349322 

1,36058 

1,350802 

Tabelle 

20. I. Angina; 23. I. Exanthem, Tem¬ 
peratur normal. 

1.—6. II. Schnppnng. 

j nur noch Schnppnng an den Handflächen. 
} Heilung. 

VI (J. M.). 

Datum 

Skalenteile 

Refraktion 

Bemerkungen 

17. xn. 

61,8 

1,350826 

20. XI. Angina, Exanthem, Temperatur 
normal. Schnppnng. 

Rekonvaleecenz. 

24. XII. 

60,6 

1,350395 


Tabelle VII (J. B.). 


Datum 

Skalenteile 

Refraktion 

Bemerkungen 

i 

14.1. 

63,3 

1,347721 

10. I. Fieber; 11. I. Exanthem, Tempe¬ 
ratur 39,1. 

23.1. 

57,7 

1,349354 

Temperatur 37,4. 

30.1. 

60,4 

1,360378 

Schnppnng. 

6. II. j 

57,8 

1,349346 

Rekonvalescenz. 


Tabelle VIII (R. G.). 


Datum 

Skalenteile 

Refraktion 

Bemerkungen 

19. XH. 

25. XII. 

61,1 

62,4 

1,350617 

1,351118 

15. XI. Angina; 24. XI. Exanthem; 

5. XII. Schnppnng. 

Ende der Schnppnng. 



Tabelle IX (J. N.). 

Datum 

Skalenteile 

Refraktion 

Bemerkungen 

30.1. 

6. II. 

13.11. 

17. II. 

23.11. 

68,5 

69.4 

69,7 

59,0 

59.4 

1,349655 

1,360008 

1,360094 

1,34984 

1,350008 

21.1. Beginn der Erkrankung, Exanthem 
geschwunden. 

Schuppung, Gonorrhoe. 

Schuppung beendet, 
gonorrhoischer Ausfluß geringer. 
Wohlbefinden. 
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Tabelle X (V. M.). 


Datum 

1 

j Skalenteile 

Refraktion 

Bemerkungen 

10.1. 

61,9 

1,360913 

1. I. Angina; 2. I. Exanthem, Schup¬ 
pung. 

14. L 

59,0 

1,34984 

Schuppung. 

23.1. 

62,0 

1,35095 

Schuppung beendet. 

30.1. 

61,4 

1,350748 

leises systol. Geräusch an der Mitralis. 

6. II. 

t 

60,4 

1,350378 

Wohlbefinden. 


Tabelle XI (K. S.). 


Datum 

Skalenteile 

1 

Refraktion 

1 

Bemerkungen 

18. XII. 

54,7 

1,348246 

114. XII. Beginn der Krankheit, Exanthem 



Temperatur 39,1—39,8. 

25. XII. 

59,6 

1,350062 

1 Temperatur normal, Schuppung. 

10.1. 

14.1. 

63,7 

59,6 

1.351574 

1,350062 

starke Schuppung. 

Schuppung beendet. 

23.1. 

62,2 

1,351026 

Heilung. 


Tabelle XII (M. M.). 


Datum 

Skalenteile 

’ 

Refraktion { 

1 

Bemerkungen 

17. II. 

52,5 

1,347425 

12. II. Angina, Exanthem; Temperatur 

i 

i 


39,9, Menses. 

22. II. | 

58,2 

1,349546 

| 

Temperatur normal, Exanthem ge¬ 

i 

, 

schwunden. 

28. II. 

59,7 

i 1.350094 

1. III. beginnende Schuppung. 

5. III. 

10 III. 

58,2 

58,7 

1 1.348806 i 

1 1.349724 

^ Schuppung. 

13. III. 

58,1 

! 1,349501 i 

Schuppung beendet. 


Die Folgerungen, die aus den vorstehenden 11 Tabellen ge- 
zogen werden können, sind ziemlich eindeutiger Natur. Die Fälle 
III, VI, VIII, IX, X verändern während ihres Verlaufes die Serum¬ 
konzentration nur sehr wenig, während bei den Fällen II, IV, V, 
VII, XI, XII ein regelmäßiges Steigen des Brechungsindex bei 
Eintreten der Schuppung und bei Abschluß des Krankheitsprozesses 
zu beobachten ist. Übereinstimmend mit den Auffassungen von 
Oppenheimer und Reiß ist diese Konzentrationszunahme des 
Blutserums im Stadium der Rekonvalescenz wohl auf die Dehydra¬ 
tation des Blutes und der gleichzeitigen Steigerung der Diurese 
zurückzufnhren. Die oben genannten Autoren haben in diesem 
Stadium ein Negativwerden der NaCl-Bilanz, ein Sinken des Körper- 
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gewichtes and Steigen des ßernmeiweißes beobachtet Wir können 
daher auf Ornnd unserer Untersuchungen die Ergebnisse you 
Oppenheimer und Beiß nur bestätigen, haben aber bei den 
insbesondere mit Nephritis, resp. Albuminurie verbundenen Fällen 
von Scarlatina einige Abweichungen gefunden und wollen im folgen¬ 
den die diesbezüglichen Versuche mitteilen. 

2. Fälle von Scarlatina mit Komplikation. 


Tabelle XIII (F. 8.). 


Datum 

Skalenteile 

| Refraktion 

Bemerkungen 

4.H. 

66,7 

1,348984 

25. I. Beginn der Erkrankung; Spuren 
von Eiweiß im Harn; Temperatur 
37,2; Schuppung. 

13.11. 

58,5 

i 

1,349676 

im Ham kein Eiweiß; Angina; Ton¬ 
sillenabstrich ergibt Streptokokken n. 
Staphylokokken; Temperatur 38,4; 
Schuppung fortschreitend. 

17. II. 

57,8 

1,349211 

Temperatur 39,7, im Ham 0,8 % Ei* 
weiß; Sediment spricht für schwere 
akute Nephritis; Diurese gering. 

[ Eiweiß 0,4%; Blutnachweis im Harn +• 

23. II. 

> 60,0 

1,35021 

28. II. 

60,7 

1,350464 

Fieberfrei, ßiurese steigend. 

5. in. 

62,5 

1,351135 

0,2 % Eiweiß. 

10. III. 

61,6 

1 1,850802 

0,1% Eiweiß» 

13. in. 

61,6 

1 

1,350802 

Tabelle 2 

0,3 °/ 0 Eiweiß. 

UV (K. T.). 

Datum 

Skalenteile 

Refraktion 

; 

Bemerkungen 

20. XU. 

64,9 

1,352014 

Erkrankung anfangs Dezember; Eiweiß 
0,15%. Schuppung. 

25. XII. 

57,5 

1,349285 

Eiweiß 0.09%. 

10. 1. 

64,3 

1,351798 

große lammellose Schuppung. 

14.1. 

65,3 

1,352161 

0,01 % Eiweiß, Schuppung. 

23.1. 

63,8 

1,351566 

Tabelle ' 

Eiweiß +. 

XV (0. P.). 

Datum 

Skalenteile 1 

1 

Refraktion 

Bemerkungen 

10. 1. 

56,6 

53,2 

1,348952 

Angina; Exanthem; Temperatur 38,5. 

14.1. 

1,347686 

Temperatur 36,6. 

23. I. 

56,9 

1,349063 

Schuppung; Temperatur 37,1 im Ham 
kein Eiweiß. 

30. 1. 

55,5 

1,348455 j 

Temperatur 38,2; im Harn Eiweiß. 

4. II. 

55,2 

1,348436 

Albuminurie: Sedimeutbefunde 0. 

6. II. 

61,0 

1,35058 

0,05 °/ 0 Eiweiß. 

' 13. n. 

59,9 

1360173 

genüge Schuppung. 

17. II. 

58,9 

lj349803 

1 Eiweiß 0. 

28. II. 

i 67,5 

1,349285 

[ Rekonvalescenz. 
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Wenn wir zunächst die für unsere Frage wichtigste Tabelle 
Nr. XIII analysieren, so ergibt sich, daß drei Tage, bevor der 
klinische Nachweis einer Nephritis erbracht werden konnte, eine 
Angina vorherging und die Serumrefraktion gleichzeitig stieg. Am 
Tage des Auftretens einer akuten Nephritis sinkt bei geringer 
Diurese zunächst die Serumrefraktion und steigt wieder mit zu* 
nehmender Diurese. Wir können demnach auf Grund dieses Falles, 
bei dem wir die Gelegenheit hatten, eine einsetzende Nephritis 
refraktometrisch zu verfolgen, die Voraussetzungen von Oppen¬ 
heimer und Reiß nicht bestätigen und haben im Gegenteil ein 
leichtes Steigen der Refraktion beobachtet, welches vielleicht auf 
die vorhandene Angina zurückgeführt werden kann und möglicher¬ 
weise auf eine Vermehrung der toxischen Produkte im Blute 
hinweist 

Bei Fall XIV, der bereits mit den Symptomen einer Nephritis 
anfgenommen wurde, sehen wir mit Ausnahme einer Schwankung 
einen ziemlich konstanten Brechungsindex. . Bei Fall XV bandelt 
es sich um eine febrile Albuminurie und wir sehen, daß allerdings 
7 Tage vor dem Auftreten des Eiweißes eine Zunahme der Serum¬ 
konzentration erfolgte, jedoch verhalten sich die Schwankungen 
derart, daß wir diesem Falle eine Beweiskraft nicht zuschreiben 
wollen. 

Im folgenden sollen nur noch einige wenige Veränderungen 
des Brechungsindex des Serums beschrieben werden, welche 
unter dem Einflüsse anderer Komplikationen des Scharlachs be¬ 
obachtet wurden. 


Tabelle XVI (J. T.). 


Datum 


Skalenteil 


Refraktion 


Bemerkungen 


23. I. 

6. II. 

13. II. 
17. II. 
23. II. 
28. II. 
6. III. 


53,3 

63,9 

65.5 
60,1 

63.5 

60.5 
61,7 


1,347721 

1,351653 

1,352235 

1,350247 

1,361505 

1,350395 

1,350834 


Beginn der Krankheit am 17.1.; Tempe¬ 
ratur 37,5—38,5. 

Über dem rechten Unterlappen Knister¬ 
rasseln; 38,4°; beginnende Schuppung. 
Temperatur normal. 

37°. 

Schuppung, 
pleurales Reiben. 

Wohlbefinden. 


Zu obigem Krankheitsverlaufe ist nur noch zu bemerken, daß 
Patient am 29. I. eine rasch ablaufende Pneumonie des rechten 
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Unterlappens bekam and die zwischen den ersten beiden refrakto- 
metrischen Bestimmungen bestehende große Schwankung dürfte 
wohl durch den starken Wasserverlust des Blutes bedingt sein. 


Tabelle XVII (Th. K). 


Datum 

Skalenteile 

Befraktion 

Bemerkungen 

19. XII. 

50,5 

1,346685 

38 —39°; Angina. 

26 . xn. 

55,5 

1,348545 

87,2—37,7; Oelenkachmerzen vom 21. 
bis 29. XII. 

10. I. 

60,9 

1,350543 

Temperatur normal. 

14. I. 

62,0 

1,35095 

Schnppung. 

23. L 

60,4 

1,350378 

Schuppung beendet. 


Tabelle XVIII (J. &). 


Datum 

Skalenteile 

Befraktion 

Bemerkungen 

10. I. 

56,4 

1,348898 

27. XII. Krankheitsbeginn; Schuppung. 

14. L 

60,8 

1,350456 

Befinden unverändert. 

23. I. 

60,0 

1,35021 

Yf jy 

30. I. 

65,5 

1,352235 

Temp. 37,1; 1. Ton über der Mitralis 
anrein. 

6. II. 

62,4 

1,351118 

Befinden gut. 


Aus Tab. XVII u. XVIII geht hervor, daß sowohl mit dem 
Einsetzen der Gelenkschmerzen, wie auch mit dem Einsetzen der 
Mitralklappenaffektion, welche nur ganz wenige Tage auskultato¬ 
risch nachweisbar war, der Brechungsindex des Blutserums eine 
plötzliche Erhöhung erfährt Diese Steigerung der Refraktion ist 
vielleicht in Tab. XVII nicht ganz überzeugend, weil hier sowieso 
die Tendenz einer Konzentrationsznnahme vorliegt. In Tab. XVIII 
jedoch erreicht der Brechungsindex im Moment der beginnenden 
Läsion der Mitralklappe seinen höchsten, und zwar einen über- 
normalen Wert, und es ist gewiß die Frage zu erwägen — und 
es wird dies in einer anderen Studie von einem anderen Gesichts¬ 
punkte aus mitgeteilt werden —, ob derartige Veränderungen der 
Refraktion durch toxische Produkte hervorgebracht werden können, 
welche plötzlich in die Blutbahn einbrechen. Auch der folgende 
Fall, den wir noch mitteilen wollen, scheint einen Beleg für diese 
Ansicht zu bringen. 
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Tabelle XIX. 


Öatum 

Skalenteile 

Befr&ktion 

Bemerkungen 

30. I. 

55,9 

1,348693 

am 26.1. Krankheitsbeginn; Temp. 37,5 
bis 37,9; beginnende Schnppnng. 

Schuppnng stärker. 

6. II. 

61,7 

1,350834 

13. II. 

62.1 

1,350987 

Temp. 37,2; Schuppung geringer. 

17. II. 

59,2 

1,349916 

Temp. 37 ? S; Schuppung beendet, 
am 24. II. entstehen zahlreiche Abscesse 

23. 11. 

62,4 

1,351118 

28. 11. 

5. III. | 

63,2 

61,5 

' 

1,351396 
1,350765 i 

beiderseits in der Glutäalgegend; am 

26. II. bilden sich kleine Abscesse an 
beiden Oberschenkeln. 

geheilt entlassen. 


Wie aus obiger Tabelle hervorgeht, konnte Patient am i.7. Fe¬ 
bruar als geheilt betrachtet werden. Einen Tag vor dem Auf¬ 
treten der Abscesse stieg die Refraktion und erreichte während 
der Entwicklung derselben ihr Maximum, um dann wieder ein 
wenig zu sinken, und es lag wohl auch hier im Momente der be¬ 
ginnenden Komplikation des Scharlachs eine Veränderung der Zu¬ 
sammensetzung des Blutserums vor. Im allgemeinen muß jedoch 
bemerkt werden, daß auch beim normalen, komplikationslosen Ab¬ 
lauf des Scharlachs starke Schwankungen der Serumkonzentration 
vorliegen und eine Deutung, welchem Umstande eine derartige 
Veränderung zuzuschreiben ist, erst durch die weitere klinische 
Beobachtung möglich wird. Der umgekehrte Weg weist, wie die 
vorliegenden Versuche zeigen sollen, zu viele Fehlerquellen auf 
und auch wir können der Refraktometrie bei Scarlatina nur ein 
rein theoretisches Interesse zuerkennen. 

Zusammenfassung. Bei einer Reihe von Fällen von 
Scarlatina ohne Komplikation finden sich während des Krankheits¬ 
verlaufes keine nennenswerten Schwankungen des Brechungsindex 
des Serums, während bei einer anderen Reihe eine Erhöhung der 
Serumrefraktion im Stadium der Schuppung vorhanden ist. 

Bei dem zur Beobachtung gelangten Falle von Nephritis und 
von Albuminurie konnte vor dem Auftreten von Eiweiß im Harne 
eine Zunahme der Serumkonzentration gefunden W'erden. 

Nach Ablauf einer Pneumonie, bei Eintritt von Gelenk¬ 
schmerzen, bei einer Mitralklappeuaffektion und bei Auftreten 
multipler Abscesse stieg die Serumrefraktion, vielleicht teilweise 
bedingt durch die Vermehrung von im Blute in erhöhter Zahl 


Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über Schwankungen der Serumkonzentration bei Scarlatina. 91 

kreisender toxischer Produkte. Eine praktische Bedeutung kann 
der Bestimmung der Serumrefraktion bei Scarlatina wegen der 
auch bei unkomplizierten Fällen auftretenden Schwankungen des 
Brechungsindex nicht zukommen. 
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Aus der medizinischen Klinik zn Leipzig. 

(Direktor: Geheimrat Prof. v. Strümpell.) 

Experimentelle Untersuchungen über das Verhältnis der 
Ammoniak- und Gesamtstickstoffansscheidung im 
Urin hei verschiedener Kostform und besonders bei 

Reisfüttemng. 

Von 

Dr. med. Z. Tanji, 

Tokio (Japan). 


Der Ammoniakgehalt im Harn ist schon physiologisch bei ver¬ 
schiedener Kost und bei verschiedenen Tieren verschieden groß. 
Die absolute Menge der Ammoniakausscheidung ist, wie jetzt all¬ 
gemein anerkannt wird, niedriger bei vegetabilischer und höher 
bei animalischer Kost. Das Verhältnis der Menge der Ammoniak¬ 
ausscheidung zur Gesamtstickstoffausscheidung beträgt etwa 3—5% 
beim Menschen (Magnus Levy 1 2 3 ). Nach Schittenhelm*) soll 
das Verhältnis N zu NH 3 bei gleichbleibender Kost, abgesehen 
von den Einstellungstagen, ein gleiches bleiben, einerlei, ob die 
Kost viel oder wenig Eiweiß enthält und insbesondere auch, 
ob der Körper sich im Stickstoffgleichgewicht „befindet oder 
ob Stickstoftansatz besteht. Diese Verhältniszahl soll nach 
ihm sofort steigen, wenn zu einer gemischten Nahrung viel 
Fett zugesetzt wird. Guralich 8 ) ist auf Grund seiner Ver- 

NH 

suche zu dem Schluß gekommen, das der Quotient —^ 


bei Pflanzenkost sich beträchtlich vermindere, während 
er bei der Fleischkost keine wesentliche Verände¬ 
rung zeige. Schilling 4 ) hat in seinem l 1 / 8 Monat dauernden 


1) v. Noorden, Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels I. Bd. p. ItW, 

1906. 

2) Deutsches Arch. f. klin. Med. 77. Bd. 1903. 

3) Zeitsehr. f. physiol. Chemie 17. Bd. 1893. 

4) Deutsches Arch. f. klin. Med. 84. Bd. 1905. 
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Versuche 2 Tage lang Kohlenhydrate zu sich genommen. Es zeigte 
sich eine starke absolute Verminderung der Ammoniakwerte, während 
(NH,)N 


G-N 


während des Versuches ungestört waren. Doch bemerkte 


er nur an 2 Tagen, nämlich an einem Tage nach einem heftigen Brech¬ 
durchfall und an anderem nach der Kohlenhydratkost ein kräftiges 
Absinken der relativen NH,-Ausfuhr. Schließlich schreibt K r e h 1 l ) 
in seinem Handbuch der Pathologischen Physiologie: „W i r f i n d e n 
eine relative Vermehrung desAmmoniaks schon beim 
Gesunden in dem Maße, wie die Vegetabilen in der 
Nahrung zurücktreten und das Fleisch vorwiegt.“ 

Aber, wie Magnus Levy 2 ) sagte, verhalten die verschiedenen 
Bestandteile der vegetabilischen Kost sich in ihrer Wirkung 
auf die Ammoniakausscheidung im Urin, wie auch sonst im Stoff¬ 
wechsel, durchaus verschieden. Die Cerealien verändern 
wegen ihres verhältnismäßig hohen Eiweißgehaltes 
und wegen der Abwesenheit von pflanzeusauren Al¬ 
kalien die saure Reaktion des menschlichen Harnes 
nicht, sie drücken die Ausscheidung des Ammoniaks 
nicht oder nur wenig herab, während es die grünen Gemüse 
und Früchte mit ihrem hohen Gehalt an organischem Alkali in der 
deutlichsten Weise tun. 

Da der Abbau von Eiweiß im Organismus saure Produkte, 
derjenige der pflanzensauren Alaklien aber basische entstehen 
läßt, so zeigen diese Sätze von Magnus Levy 2 ) sich in guter 
Übereinstimmung mit den Versuchsresultaten Walt er’s 8 ), welcher 
fand, daß die Ammoniakmenge im Harn bei Hunden nach Zufuhr 
von großen Mengen Salzsäure stark anstieg und rund */ 4 der zu¬ 
geführten Salzsäure an Ammoniak gebunden im Harn wieder er¬ 
schien. Demzufolge bezeichnet Krehl 4 5 ) die Vermehrung des 
Ammoniaks im Harn als einen Indikator der erhöhten 
Säurebildung im Organismus und Eppinger 6 ) kommt auf 
Grund seiner Versuche zu dem Schluß, daß das zur Neutralisation 
von Säuren notwendige Ammoniak nicht aus dem fixem Eiweiß- 
bestande des Organismus, sondern vielmehr aus dem labilen der 
Nahrung stamme. 


1) Hamlbnch der path. Physiologie 7. AuÜ. p. 450, 1912. 

2) v. Noorden, Handbuch der Patho). des Stoffwechsels I. Bd. 109, 1906. 

3) Arch. f. experim. Pathol. 7. Bd. 

4) 1. c. 

5) Zeitschr. f. experim. Pathol. p. 530 und Wieuer klin. Wochenschr. 1906 3. Bd. 
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Die Frage, ob wirklich eine Vermehrung der An- 
moniakansscheidnng unter allen Umständen ein Mal 
für die im Körper gebildete Säure darstellt, ist des* 
wegen so wichtig, weil verschiedene Autoren durch den Nachweis 
einer vermehrten Ammoniakausscheidung bei krankhaften Zuständen 
einen Überschuß von Säure im Blute als erwiesen angesehen haben. 
Jedoch kann auch eine primäre Störung der Harnstoff¬ 
synthese, ohne daß Säuren im Blute auftreten, zu einer ver¬ 
mehrten Ammoniakstickstoffausscheidung führen, weswegen letztere 
im Urin allein kein sicherer Maßstab für die Abwesenheit von 
Säuren im Blute ist. 

So berichtet Prof. Rolly *) von einem Fall von Coma hepaticum, 
bei welchem das Blut mittels der elektrometrischenMethode gemessen 
sogar abnorm stark alkalisch war, jedoch während zweier Tage 
eine vermehrte Ammoniakausscheidung (25 °/ 0 des Gesamtstick¬ 
stoffes) sich nachweisen ließ. 


Sehr wichtig ist nun noch die Frage, ob die absolute 
Menge des an einem Tage aus geschiedenen Ammoniaks 
oder seine Verhältniszahl zum Gesamtstickstoffe zur 
Erkenntnis der pathologischen Vorgänge im Organis¬ 
mus geeigneter sei. Fr. Müller 1 2 3 ) hat darauf bingewiesen, 
daß bei der Beurteilung einer Ammoniakvermehrung, namentlich 
unter pathologischen Verhältnissen, nur die absolute Zunahme von 
Bedeutung sei, die prozentige Menge des Ammoniakstickstoffes, der 

Quotient keine Bedeutung verdiene. 


Das ist in einer 


Hinsicht richtig, sofern eine Steigerung der absoluten Ammoniak¬ 
menge häufig und die Anwesenheit organischer Säuren im Harn 
deutet, und für deren Quantität einen gewissen Maßstab bietet. 
Doch ist das keineswegs immer der Fall. Denn die absolute Ammoniak¬ 
menge hängt nur von dem Auftreten organischer Säure, sonders 
noch von der Höhe des Eiweißumsatzes ab (Magnus Levy)*). 
Dies habe ich öfter bei meinen Untersuchungen bestätigt gefunden; 
so z. B. fand ich in einem Falle von Diabetes mellitus bei dem 
im Urin Aceton und Acetessigsäure vorhanden waren, eine absolute 
Menge des Ammoniaks von 2,4 rag pro die und die relative Menge 
zum Gesamtstickstoffe von 30,3%; in einem anderen Falle war 


1) Med. Klinik Nr. 15, 1913. 

2) Handbuch der Ernährungstherapie (v. Leyden) 2. Aufl. p. 261. 

3) v. Noorden, Handb. d. Pathol. d. Stoffwechsels I. Bd. 1906 p. 114. 
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trotz der Aasscheidung beträchtlicher Mengen von Zucker die 
größte relative Menge 9,27 % die absolute dagegen 2,65 mg pro 
die (niemals Aceton- und Acetessigsfturereaktion!). Das angeführte 
Beispiel zeigt schon, daß die absolute Ammoniakansscheidung sinken 
kann, während die relative steigt und umgekehrt. 

Da in der Literatur dies verschiedentlich nicht recht aus¬ 
einander gehalten ist und — wie gezeigt — die Resultate einzel¬ 
ner Forscher differieren, so habe ich auf Veranlassung von Herrn 
ProtRolly die Ammoniak- und Gesamtstickstoffausscheidung bei ge¬ 
sunden Tieren bei verschiedener Kost untersucht und besonders 
diese Verhältnisse bei Fütterung von poliertem und unpoliertem 
Reis beobachtet. Denn da nach unpoliertem Reis im Gegensatz 
zu dem unpolierten Beri-Beri-ähnliche Erkrankungen entstehen, 
so war es a priori nicht ausgeschlossen, daß die Ammoniakaus- 
scheidang im Harn nach beiden sich verschieden verhalten würde. 

Versuche. 

Bei meinen Versuchen untersuchte ich den Urin vom Hunde, 
Kaninchen, Hühnern sowie von mir selbst nach verschiedener Kost 
auf Gesamtstickstoff nach Kjeldahl und auf Ammoniak mit 
der von Schittenhelm modifizierten Methode nach Krüger und 
Reich. 


I. Hundeversuch. 


Da der Hund von gekochtem Reis nur wenig frißt, mußte ich, 
nm an jedem der Reisfütterungstage die gleiche Kosteinnahrae zu er¬ 
zielen, zur Schlundsondenfütterung schreiten. Hierzu wurde bester 
Reis mit Wasser gewaschen, darauf einige Stunden unter Wasser 
stehen gelassen, dann unter Zusatz von destilliertem Wasser und 
etwas Kochsalz zerrieben und per Schlundsonde dem Hunde ein¬ 
verleibt (s. Tab. I). 


Die Mittelwerte des Verhältnisses Amraoniakstickstoff za Gesamt- 
stickstoff (dieser ss 100 gesetzt) betragen also 
A. bei Fleischkost: 

3,27 °/ 0 relative NHg-Ausscheidung 

B»9 „ r> 


I. Periode 

n- . * 

B. bei poliertem Reis: 
I. Periode 

n. . 
m. „ 

0. bei anpoliertem Reis 
D. bei Roggenmehl 


28,44 „ 
11,19 „ 

10,91 „ 
17,75 „ 
14,03 „ 
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Flitter 


Körper- Uril1 * 
gewicht m ^ e 

Klio 2 f n S tund. 
in ccm 


Gesamt- 

N 


NH, (NH,)N (NH,)NX100 Mittd- 
Ges.-N wert4 


i I 

r ö2 

© c3 

* 


29. VI. 

30. VI. 

1. VII. 

2. VH. 


hungert 

Rindfleisch 

500g 


6,1211 0,2663 0,2193 

10,2102 0,3035' 0,2499 
9,3633 0,4316, 0,3553 


*>,vo . 

2,45 ) V 7 

3,79 


a 

3. VII. 

polierter Reis 

6,220 

500 



lOOg + Aq. 
dest. 400 ccm 


gg. 

4. VII. 

99 


435 

O M4 

^ 4^ GO 

ö. VII. 

polierter Reis 


400 

«S s’J) 


100 g -f Aq. 





dest. 600 ccm 



E p 
® p 

6. VII. 

7. VII. 

n 

9 ) 

5,600 

185 

350 

4-H 5 

8. VII. 

99 


200 

s 

. 9. VII. 

n 

5,350 

600 

I t 

10. VII. 

anpolierter Reis 


500 

^ p 

St fl ® 1 

f ' i 

lOOg + Aq. 



g h .h 

| 

dest. 500 ccm 




® a 

bD§( 
<ü Ö 'H 

"SS® 

/'l . " 


12. VII. 
'13. VII. 

14. VII. 

15. VII. 

16. VII. 

17. VII. 1 


60 

P 

18. VII. | 

§ 


1 « 

1 

i 

.P 

Z3 V 

19. VII.! 


20. VII. 

© s 

‘21. VII.] 


'22. VII. 

© 2 

23. VII.; 

>13 

24. VII. 

© p* 

25. VII., 

’c.'ä 

•r 1 fl 

26. VII.! 

1-1 s 
(V 

27. VII. 

Gh 

'28. VII.i 

»-H 

! 29. VII. 


100 g + 

500 ccm Wasser 


12,838 


2,4116 ! 0,54621 0,4507 
1,5344 | 0,544 j 0,448 


1,02056 0,2352 0,1937 
1,5876 1 0,48311 0,3979 
0,8904 I 0,2829 0,233 
1,190 j 0,6188; 0,5096 

0,946 0,4896} 0,40301 


2,3438 1 0,5451 0,3665 
1,694 ! 0,55351 o,4558 
1,2169 0,4096] 0,3375 
1,123 I 0,204 1 0,168 
1,6521 0,1683] 0,1386 
1,129 0,217 | 0,1788 

1,456 0,238 0,196 


1,2446 0,169 0,1392 

1 ► 


1,381 

1,4682 

V 1,3835 

1,136 

1,179 

1,2466 

1,214 

1,1775 

1,1897 

0,1885 


0,1738 0,1431 
0,1835, 0,1511 


0,1928 

0,2936 

0,4469 

0,432 ; 

0.6758 

0,462 

0,4112| 

0,517 


0,1588 

0,112 

0,247 

0,203 

0,176 

0,146 

0,156 

0.0729 


10,36 

10,29 

11,47 

(11,47) 

8,67 

10,18 

14,18 

10,52 

10,00 

11,07 

14,09 
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Fortsetzung von Tabelle I. 



Futter 


Körper 

gewicht! 

in 

Kilo 


Urin¬ 

menge 

in 

24 Stund, 
in ccm 


II 

Gesamt- NHj ! (NH„)N (NH 3 )NXl00'Mittel- 

Ges.-N 


in g 


in g 


in g 


werte 


,30.YII. Pferdefleisch i 
360g + | 

ii 200 ccm Wasser 
) 31. VII. Herdefleisch ! 
310g + , 

200 ccm Wasser; 

1. viii. „ ; 

2. VIII. . I 


135 

350 


475 

465 


4.0786 0,1524 0,1255 

I 

11,7306 0,5498; 0,4528 


10,1612 0,5249! 0,4323 
14,1137 0,6166! 0,5078 i 


3,08 

3,86 


4,25 

3,60 


3. VIII., polierter Reis 

100g + 

500 ccm Wasser 

4. VIII. 

I 5. VIII.' 


4,600 


175 


375 

536 


6. VIII. Roggenmehl j 4,450 500 

100 g + 

600 ccm Wasser 

l VIII. „ 365 

8. VIII. „ 550 


' 9 VIII. „ i 550 


4,7236 


3,276 


0,4236 


0,3978 


1,6478 0,2183 


0,3489! 


7,39 


0,3276 i 10.00 

0,1798, 10,91 


1,764 j 0,221 
1,3598 


0,182 

0,1594 


0,1936 
nicht untersucht, weil 
der Kot dem Urin ge¬ 
mischt ist. 


10,32 

11.73 


3,9 


} 10,91 


0,8778 | 0,1496 0,12321 14,03 } 14,03 

Anmerkang: Bei Aufstellung der Mittelwerte sind — wie allgemein 
üblich — 1—2 Tage der neuen Kostperiode als Übergangs werte angesehen und 
deshalb außer acht gelassen worden. 


o> 

T3 


O 0) 

S ro 

® £ 
!>.S 

^*3 

.2 9 

72 - a 

G o 

w 2 

co 

£ S 

G ^ 
x .2* 

33 


.gg 


<v 


Die Verhältniswahlen von (NH 8 )N: Gesamtstickstoff sind bei 
Reis- und Roggenmehlkost im Vergleich zu denen bei Fleischkost 
auffallend hoch. Sie weisen an den Tagen, an welchen polierter 
Reis oder Roggenmehl gereicht wurde, keinen besonderen Unterschied 
auf. Der Mittelquotient beträgt bei meinem Versuche bei der Fleisch¬ 
kost des Hundes 3—4°/ 0 , was mit der Angabe Eppinger’s 1 ) 
übereinstimmt, hei dem er 3,9 beträgt (Durchschnittszahl von 
ö Tagen seiner Fleischgabe). Warum die relative Menge der Am- 
rooniakausscheidung in der ersten Periode der Fütterung von po¬ 
liertem und unpoliertem Reis (bis zum 17. Juli) eine weit höhere 
ist als die der zweiten und dritten, ist nicht recht ersichtlich. Der 
Hund magerte in der Reisperiode so stark ab, daß die Reduktion 
seines Gewichtes am letzten Versuchstage im Vergleich zum An¬ 
fangsgewicht 28,6 % betrug. 


1) I. c. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. HG. Bd. 
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Diese Versuchsreihe beweist demnach nur, daß beim Hunde 
(alsobeieinemFleischfresser)dierelativeAmmoniak- 
ausscheidung bei reiner Fleischkost im Vergleich 
zur Fütterung von Cerealien sehr gering ist. 

Wie diese Verhältnisse sich beim Menschen verhalten würden, 
sollte der folgende Selbstversuch zeigen. 

II. Selbstversuch. 

Tabelle II. 


Datum 

1913 


Nahrung 


Körper¬ 

gewicht 

in kg 


Urin¬ 

menge 

in ccm 


Ges.-N 

in g 

NH, 

in g 

(NH,)N 
in g 

(XH,)NX 

Ges.-fi 

9,905 

0,5398 

1 

0,4445 

4,49 

10,8864 

0,6394 

0,5216 

4,79 

11,165 

0,6557 

0,540 

4,84 

10,633 

0,7378 

0,6076 

5,71 

7,714 

0,7272 

0,5989 

7,76 

7,315 

0,7013 

0,5775 

7,89 

9,4248 0,7405 

0,6098 

\ 

8,6436 

0,7004 

0,5768 

6,67 

9,170 

0,7374 

0,6073 

6,62 

12,4734 

0,7836 

0,6453 

5,17 

17,7548 

0,9393 

0,7735 

4,36 

17,3628 

1,0652 

0,8772 

6,05 


13. VIII. 

14. VIII. 

15. VIII. 


16. VIII. 

17. VIII. 

18. VIII. 


Morgen: Brötchen, Eier, 
Kaffee, Brot 

Mittag: Fleisch,Kartoffeln, 
Gemüse 

Abend: do. + eine Fl. Bier 


55,200 


Morgen: Brötchen, Kaffee 
Mittag: Reis mit Rettig 
Abend: do. + eine Fl. Bier 

Morgen: Brötchen, Kaffee 
Mittag: Reis mit Rettig 
Abend: do. + eine Fl. Bier 

Morgen: Brötchen, Kaffee 
Mittag: Reis mit Gurke 
Abend: do. + eine Flasche 
Bier 


1250 

schwach 

sauer 


1350 

sclnvach 

sauer 

1450 

schwach 

sauer 

1750 

schwach 

sauer 

1450 

schwach 

sauer 

1250 

schwach 

sauer 


19. VIII. 

20. VIII, 

21. VIII. 


wie in I. Gemischte 
Kost 


55,005 


1800 

schwach 

sauer 

1260 

schwach 

sauer 

1250 

schwach 

sauer 


22. VIII. Morgen: Eier, Kaffee 
Mittag: Fleisch, Gemüse 
Abend: do. + eine Fl. Bier 

23. VIII. 

24. VIII. 


25. VIII. 
55,000 


1720 

sauer 

1700 

sauer 

1300 

sauer 


6,6 


4,7 
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Anmerk. I. Der erste Tag der neuen Kostperiode ist bei Fest¬ 
stellung der Mittelzahl weggelassen. 

Anmerk. II. An 3 Reistagen nahm ich jeden Morgen Brötchen 
statt Reis, weil es frühmorgens sehr schwer war, gekochten Reis zu be¬ 
kommen. Während der ganzen Versuchsdauer blieb die Lebensweise 
gsDz gleich. 

Bei dieser Versuchsreihe beträgt also der Quotient 

A. bei Fleischkost 4,7 

B. bei gemischter Kost: 

I. Periode 4,71 

II. „ 6,647 

C. bei Reiskost 7,83 

Es ergibt sich aus diesem Versuche, daß das Verhältnis 
(NH )N 

—jp— bei Fleischkost nicht höher als bei gemischter 
und Reiskost ist. 


Fntter 


Tabelle III. (Kaninchen I.) 


menge Ges ' N NH * WN (NHjJN 
in kg in ccm in g in g in g Ges.-N 


p VIII. polierter Reis 
(fraß wenig) 


71 

schwach 

alkalisch 

83 

schw. sauer 


0,3777 0,0042 0,0035 


0,4416 0,0049 0,0041 


ifavni. 
kl im 
23 . vm. 


polierter Reis 
25 g 4- Aq. dest. 120 ccm 
mit Sonde gefüttert 


50 

sauer 

140 

sauer 

115 

sauer 

85 

saner 


0,2568 0,002 0,0017 


0,5376 0,007 0,0057 

0,7448 0,0117 0,0096 

0,6923 0,0082 0,0068 

0,7687 0,0136 0,0112 


Haferkoni, 

Grünfutter 


60 0,808 0,0184 0,0151 

sauer 

72 0,5896 0,01398 0,0115 

saner 

115 1,2558 0,0182 0,0150 

8AQ6r 

150 1,3188 0,0112 0,0092 


Go gle 


Original from 

UNIVERSUM OF CALIFORNIA 



100 


Tanji 


III. Kaninchenversuche. 

Interessant war es ferner, zu untersuchen, ob beim Pflanzen¬ 
fresser bezüglich der Ammoniakausscheidung bei den verschiedenen 
Kostformen die gleichen Verhältnisse wie beim Fleischfresser be¬ 
stehen. Ich möchte hier zunächst 3 Versuche an Kaninchen an¬ 
führen. 

Der polierte Reis sowie das Hühnereiweiß und das Roggen¬ 
mehl wurde — wie beim Hunde — zerrieben und mit destilliertem 
Wasser angerührt — per os mittels Schlundsonde zugeführt. Nur 
wurde bei Zubereitung des Reises der Kochsalzzusatz weggelassen. 
Der Urin wurde jeden Morgen zu bestimmter Zeit durch Kathe- 
terisieren entleert und dadurch' die Tagesportion abgeschlossen (s. 
Tab. III). 

Beweiskräftige Mittelwerte des Quotienten aufzustellen, 

ist beim Kaninchen nur bei sehr langen Perioden mit vielen Ein- 
stellungstagen möglich, da bei diesem Tiere das Futter lange im 
Magen liegen bleibt und nur langsam in den Dünndarm übergeht, 
und deshalb jedenfalls noch mehrere Tage die Werte der nächsten 
Periode beeinflußt. Immerhin läßt die Tabelle klar erkennen, w i e 
der Quotient mit dem Beginn der Reisfütterung usw. 
steigt und beim Einsetzen der Grünfutter -resp. Hafer¬ 
kornkost wieder sinkt. 

Das gleiche zeigt Tabelle IV. 

Auch hier ist der Quotient während der Reiskostperiode deut¬ 
lich gesteigert, während er — wenn man, entsprechend dem oben 
Bemerkten, von den ersten Tagen der neuen Kostperiode als Ein¬ 
stellungstagen absieht — bei Grünfutter- und Haferkornfütterung 
wesentlich geringer ist. Der Mittelwert des Quotienten lag bei 
allen meinen Kaninchen, auch in den nicht zu veröffentlichenden 
Versuchen, mit Haferkorn- oder Griinfutterkost stets zwischen 
ca. 0.1—0,3 °/ 0 ,während Winterberg 1 ) 0,5 °/ 0 dafür angibt. 

Im folgenden Versuche (cf. Tabelle V) wurde nach Haferkorn 
auch Hühnereiweiß und Roggenmehl verfüttert, um zu sehen, ob 
die Eiweißkost einen Einfluß auf den Quotient (NH S )N: Ges.-N 
ausübt und ob ein Unterschied zwischen Reis- und Roggenmehl 
existiert. 


1) v. Noordeifs ITaudb. d. fatiud. des Stoffwechsels'I. Bd. p. 109, 1906. 
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Tabelle IV. (Kaninchen II.) 


Datum | 
1913 1 

Futter 

Körper- 1 
gewicht 

in kg 

Urin¬ 

menge 

in ccm 

Ges.-N 

NH, 

(NH,)N 

(NH * )N ' '100 

in g 

in g 

in g 

Ges.-N^ 100 

io. vni. 

. 

polierter Reis 
(frali wenig) 

1,980 

85 

schwach 

alkal. 

0,564 

0,00506 

0,00417 

0,738 

16. VM. 

s 1 

n 

— 

50 

schw. sauer 

Anal 3 ’se mißlui 

1 1 

igen 

— 

i uvm. 

n 

- 1 

70 

schw. sauer 

0,729 

0,00595 

0,0049 

0,67 

1 18. VM. 

n 

— 

57 

schw. sauer 

0,6548 

0,0036 

0,00303 

0,46 

i9. vm. 

li I 

1 

— 

43 

sauer 

0,5752 

0,00453 

1 

0,00373 

0,65 

20. VIII. 

% 1 

polierter Reis 

25 g-f Aq. dest. 120 ccm 
mit Sonde gefüttert 

— 

65 

sauer 

0,4787 

0,00519 

0,00428 

0,89 

2 i. vm. 

i V 

» 

— 

95 

sauer 

0,5347 

0,0084 

0,00692 

1,29 

io 22 . vm. 

n 

1,760 

71 

sauer 

0,248 

0,0148 

0,0122 

4,29 

it 2 a vm. 

ä 1 

n 

— 

49 

sauer 

0,1495 

0,00581 

0,00487 

3,26 

ft vm. 

l! 1 

r> 

— 

80 

sauer 

0,3504 

1 0,0275 

0,02268 

6,47 

25. vm 

Haferkorn, 

Grünfutter 

— 

50 

schw. sauer 

0,2352 

0,01224 

0,01008 

4,28 

26. vm 

n 

— 

39 

schw. sauer 

0,2075 

0,00442 

1 0,00364 

1,75 

ft. vm 

n 

— 

140 

schw. sauer 

0,639 

0,0188 

0,01548 

2,42 

28. vm 

r> 

— 

185 

schw. alkal 

0,9635 

0,01573 

0,01295 

1,34 

29. VIII. 

n 

1,900 

105 

alkalisch 

0,5263 

0,00589 

0,00485 

0,92 


Als Quotient X 100 bei Hühnereiweißfütterung im 

Versuche von Eppinger 1 ) läßt sich 0,57 berechnen (Durchschnitts¬ 
zahl von 4 Tagen, jedoch sind bei der Berechnung die Einstellungs¬ 
tage nicht in Betracht gezogen). Bei meinem Versuche betrug 
derselbe am ersten Tage 0,288, am dritten 0,256, am vierten 0,304, 
am fünften 0,54; er zeigt also eine steigende Tendenz. 

Um einen sicherstehenden Mittelwert für den Quotienten bei 
Hühnereiweißfütterung aufzustellen, halte ich meine Fütterungs- 


1) 1. c. 
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Periode für za kurzdauernd, denn aus der steigenden Tendenz 
meiner Werte läßt sich ersehen, daß wir es — vielleicht bis auf 
den letzten Tag der Periode — mit Einstellungstagen zu tun 
haben. Immerhin sind die Werte deutlich niedriger als 
bei Reis- und Roggenmehlfütterung, zwischen welch 
letzteren kein besonderer Unterschied bezüglich des 
Einflusses auf die Ammoniakausscheidung zu kon¬ 
statieren ist. 


Tabelle V. (Kaninchen III.) 


Datum 

Futter 

Körper¬ 

gewicht 

Urin menge 

Ges.-N 

NH, 

(NH,)N 

(NH.)NXIOO 


1913 

in kg 

in ccm 

in g 

in g 

in g 

Ges.-N 


3. IX. 

hungert 

2,100 




i 



4. IX. 

Haferkorn 

110 

1,3306 

0,0041 

0,0034 

0,255 





schw. sauer 



5. IX. 1 

n 


40 

0,8011 

0,00224 

0,00185 

0,23 





sauer 






6. IX. 

n 

1 

35 

0,737 

0,00184 

0,00156 

0,212 





sauer 






7. IX. 

hungert 


35 

0,8585 0,00173 

0,00142 

0,165 I 




sauer 




1 

8. IX. 

2 Eier + 

2,050 

80 

1,0058 

0,00354 

0,0029 

0,288 

ohne Kochsah 


destill. Wasser 

sauer 

zusatz 

9. IX. 

( 11 


i der Uriu mit Kot 

vermied 

ht 

dem KaninclM 









wenig Eier g 
geben, da sm 
sonst Durchfül 

10. IX. 

; 1 Ei + 


65 

1,3505 

0,0042 

0,00346 

0,256 

. einstellten. 


destill. Wasser 


sauer 


11. IX. 

1 n 


40 

0,7358 

0,0027 

0.00224 

' 

0,304 



| 


sauer 




12. IX. 

! VI, Eier + 


54 

1,0478 

0,00689 

0,00567 

0,541 



, destill. Wasser 

i 1 

sauer 


13. IX. 

hungert 

1,860 


nicht untersucht 



14. IX. 

Roggenmehl 


45 

1,0723 

0,01308 

0,01077 

1,004 



25 g + destill. 


sehr schwach 



Wasser 800 ccm 


sauer 






15. IX. 

! r> 


30 

0,441 

0.00833 

0,00686 

1,55 





fast neutral 



16. IX. 

n 


16 

0,2222 

0,0049 

0,00403 

1,81 





fast neutral 



17. IX. 

n 


180 

0,4444 

0,0477 

0,03931 

1,61 


18. IX. 



fast neutral 

r 


n 

20. IX. 

135 

0,4931 

0,0296 

0,02438 

1,63 

1 



! 

i i 

1,450 

1 

1 

1 

schw. sauer 

| 
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IV. Htihnerversuche. 

Endlich möchte ich hier noch über einige Fütterungsversuche 
mit Hühnern berichten. Diese Tiere schienen mir besonders für 
die Untersuchung der Ammoniakausscheidung nach Fütterung von 
poliertem und unpoliertem Reis geeignet zu sein, da bei ihnen 
durch Fütterung von poliertem Reis im Gegensatz zur Fütterung 
von unpoliertem und ungeschältem Lähmungserscheinungen be¬ 
obachtet worden sind. 

Um den Urin bei Hühnern getrennt vom Kot zu erhalten, legte 
ich bei ihnen nach der Vorschrift von W. Völtz 1 ) operativ einen 
künstlichen After am Rauch an, wodurch der Kot sich periodisch 
entleeren und der Urin in einem der natürlichen Kloake an¬ 
gehängten Gunnnibeutel aufgefangen werden könnte. Die 
Operation ist nicht schwer, die Wunden heilten glatt; jedoch 
waren die Hühner nach der Operation schwach, fraßen öfters 
nicht genug Reis. Obwohl der künstliche Anus täglich 1—2 mal 
sondiert wurde, kamen die meisten Tiere innerhalb von ca. 2 Wochen 
nach der Operation zum Exitus und bei der Sektion zeigte sich 
meist eine kolossale Dilatation des mit Kot gefüllten Darmendes; 
die Ursache des Todes lag also wahrscheinlich in der Verengerung 
der Anusöffnung oder aber in einer Insufficienz der Muskulatur des 
Darmendes. 

Der aufgefangene Urin ist immer schmutzig-gelblich getrübt 
durch Beimischungen von schwer löslichen Substanzen, was recht 
unangenehm für die Analyse ist. Da in den schwer löslichen 
Massen nicht geringe Mengen von stickstoffhaltigen Substanzen 
enthalten sind (wohl besonders Harnsäure), geben Stickstoff- und 
Ammoniakbestimmungen im filtrierten Urin kein richtiges Resultat. 
Deshalb setzte ich mit .Ausnahme der ersten Versuche dem Urin 
ein wenig Alkohol zu und schüttelte so lange und stark, bis die 
•Sedimente in der Flüssigkeit gleichmäßig verteilt waren. 

Fernerhin war das Messen des Urins schwierig auszuführen, 
da stets stickstoffhaltige Massen an der Wand des Gummibeutels 
hafteten und sich nicht immer gut und leicht entfernen ließen. 
Meine manchmal ungleichmäßigen Resultate der Stickstoffaus¬ 
scheidung bei Hühnern dürfen wahrscheinlich auf diesen Gründen 
beruhen. 

In den angehängten Gummibeutel schüttete ich etwas Sublimat 
in Substanz oder eine geringe Menge von 10 °/ 0 Thymol-Chloroform- 

1) Abderhalden ’s Handb. d. biochein. Arbeitsmethoden Bd. III, 2 p. 1059. 
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lösung und entnahm den Urin jeden Morgen zu einer bestimmten 
Zeit. Alle Hühner starben, bevor Lähmungserscheinungen ein¬ 
traten. Für meine Untersuchungen ist dies jedoch nicht von Be¬ 
lang, da ich nur eruieren wollte, wie das Verhältnis des Ammoniaks 
zum Gesamtstickstoff bei der Beisfütterung sich gestaltete. 

Es sei hier von meinen Untersuchungen nur ein Fall angeführt, 
in welchem das Huhn längere Zeit nach der Operation lebte. 


Tabelle VI (Huhn V). (Der Urin ohne vorherige Filtration untersucht) 


u | ( 

o c Ü.2 f 


Datum 

1913 

Futter 

1 

Körper¬ 

gewicht 

in kg 

Urin¬ 

menge 

in ccm 

Ges.-N 

in g 

NH, 

in g 

1 (NH,)N 
] in g 

(NH,)NX1 

Ges.-N 

27. VI. 

seit eines Tages 

2,900 







hungert, 








operiert 







28. VI. 

polierter Reis 


40 

0,35952 

0,06338 

0,05219 

14,51 

29. VI. 

n 


40 

0,4028 

0,07970 

0,06563 

16,28 

30. VI. 

ii 


40 

0,2934 

0,08622 

0,07100 

24,19 

1. VII. 



42 

0,2862 

0,07340 

0,0584 

20,42 

2. VII. 



21 

0,23026 

0,04078 

0,03375 

14,66 

3. VII. 

n 


23 

0,3975 

0,05740 

0,04727 

11,89 

4. VII. 

Hafer, Mais, 


- 



I 



Semmel 







5. VII. 

n 


— 





6. VII. 

yy 

2,620 

30 

1,09700 

0,0663 

0,0546 

4,97 



mit Ver¬ 








band¬ 








stoffen 






7. VII. 

yy 


36 

0,46270 

0,0705 

0,05806 

12,55 

8. VII. 

n 


32 

0,1873 

0,05790 

0,0477 

25,46 

9. VII. 

polierter Reis 


60 

0,3977 

0,121 

0,9968 

2,61 

10. VII. 



170 

1,0519 

0,2237 

0,1837 

I 17,46 

11. VII. | 

n 


220 

0,813 

0,2648 

0,196 

25,30 

12. VII. ! 

%i 


190 

0,399 

i 0,217 

0,1747 

! 44,8 

13. VII. i 

i 


90 

0,4813 

0,1377 

0,1134 

23,55 

14. VII. | 

n 1 


26 

0,t939 

0,0438 

0,036 

18,61 

16. VII. 

n 1 

2,270 

62 

0,78988 

0,0666 

0,05485 

6,95 



mit Ver¬ 







| 

bands¬ 








stoffen 






16. VII.: 

„ 1 


68 

0,75779 

0,0925 

0,076 

10,05 

17. VII. | 

„ 1 


75 

0,3864 

0,0978 

0,0806 

20,87 

18. VII., 

n 


60 

0,546 , 

0,078 

0,0645 

11,81 

19. VII. i 

91 | 


135 

0,563 

0,1588 

0,1308 

23,22 

20. VII. j 

n ! 


145 

0,623 

0,192 

0,158 

25,47 

21. VII. 

ungeschälter 


85 

l| 





Reis 



0,6306 

0,13458 

0,1108 

17,57 

22. VII. 

Ti 


110 

1 




23. VII. 

n i 


42 

0,46687 

0,0725 

0,0597 

12,79 

24. VII. 

i 

Tod J 

i 

| 


1 
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Dieses Hahn war kräftig, fraß aber den Reis und das andere Futter 
nnr in mäßigen Mengen. 

Die Prozentsätze des Ammoniakstickst offes zum Gesamtstickstoffe 
sind bei Fütterung 


A. von ungeschältem Reis 

B. von poliertem Reis: 

I. Periode 

n. , 

C. von Hafer, Mais und Semmel 


12,79 °/ 0 relative NH S -Werte 

16,99 n n n 

21,06 * 

14,33 „ n r 


Demnach ist in diesem Versuche der Prozentsatz bei der 
Fütterung von poliertem Reis höher als bei den anderen 
Fütterungen. In anderen von mir untersuchten Fällen ist jedoch 
auch die relative Menge des Ammoniaks an diesen Tagen hoch; 
es seien hier einige Mittelwerte der Prozentsätze zusammengestellt: 


Hahn 

1 

Futter 

Tod nach der 
Operation 

Urin 

Mittelwerte von 
(NH S )NX100 

N 

Nr. L 

polierter 

Reis 

nach 12 Tagen 

filtriert 

28,59 (Mittelzahl von 

5 Tagen) 

Nr. H. 

7» 

* 11 „ 

n 

47,7 (Mittelzahl von 

7 Tagen) 

Nr. IIL 

Hafer, Mais, 
Semmel 

» 10 n 

n 

i 38,86 (Mittelzahl von 
i 3 Tagen) 

Nr. IV. 

polierter 

Keis 

n 5 „ 

ohne 

vorherige 

Filtration 

10,86 (Mittelzahl von 

5 Tagen) 

Nr. VI. 

ungeschälter 

Keis 

n & r> 

71 

17,52 (Mittelzahl von 

5 Tagen) 


Da der Befund in den einzelnen Fällen ganz ungleichmäßig 
war, so bedarf es wohl noch weiterer Untersuchungen, ehe bindende 
Schlüsse aus unseren Resultaten gezogen werden können x ). 

In allen meinen Versuchen zeigt sich also, daß d e r Q u o t i e n t 
Ammoniakstickstoff: Gesamtstickstoff bei reiner 


1) Ich möchte noch erwähnen, daß bei den Hühnern im Vormagen während 
der Periode von Reisfütternng sich manchmal eine Flüssigkeitsansammlung findet, 
ferner auch bei ihnen Vergiftnngserscheinnngen bei Salzsäurezufubr per os und 
deutliche Verminderung der absoluten und relativen Menge des Ammoniaks 
durch die Alkalien Vorkommen können. So zeigen Versuche von Pohl u. 
Mflnzer (Arch. f. experim. Pathol. u. Pharm. 43. Bd. 1899), daß die Hühner 
gleich den Kaninchen anf Mineralsäurezufuhr einer Alkaliverarmung des Blutes 

unterliegen. 
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oder vorwiegender Cerealienkost bedeutend höher 
ist als bei reiner oder vorwiegender Eiweißkost 
(Fleisch, Höhnereiweiß), und daß auch die gemischte 
Kost eine stärkere relative Ammoniakausscheidung 
zur Folge hat als die reine Fleischkost Damit stehen aber 
meine Versuchsresultate in gewissem Widerspruch zu dem anfangs 
aus der Literatur Angeführten, besonders zur Meinung von K r e h 1, 
Gum lieh u. a., die ja hervorheben, daß die relative Menge des 
Ammoniaks zum Gesamtstickstoffe schon beim Gesunden sich in 
dem Maße vermehrt, wie die Vegetabilien in der Nahrung zurück¬ 
treten und das Fleisch vorwiegt. 

Sehen wir nun die in der Literatur verzeichneten Fälle durch, 
so zeigt sich, daß auch viele von ihnen im Sinne meines obigen 
Resultates verwertet werden können. 

So z. B. der Versuch von Bleibtreu 1 ): 


nach vorhandenen Zahlen 
von mir selbst berechnet 


1 

Datum j Nahrung 

I 

Urin 

Ges.-N 

(NH S )N 

<NH.)N X100 

Ge».-N xluu 

■ 1 

1 

21.—22. XII. Fleisch 

2100 

24,4465 

0,211 

0,86 

seit 19. XII. Fleischnil 




1 

rung, dag. Kohleulni 
nur ein.Tag geuomma 

1 


1. II. Kohlenhydr. 

1 

1 

1970 

! 

i 

10,92168 

0,1261 
i ’ 

\ 

1,15 

i 

1 


Anmerk.: I. Bestimmung des Gesamt-N nach Kjeldahl. 

II. Bestimmung des Ammoniaks: a) Der Harn ver¬ 
mischt mit Phosphorwolframsalzsäuremischung; nach 24 Stunden filtriert und 
neutralisiert mit trockenem Kalkpulver, wenn blaue Farbe verschwunden, aber¬ 
mals filtriert (Filtrat II). b) Bestimmung des präformierten Ammoniak* 
im Filtrat II nach Schlösing-Rohland. 

Die beiden Quotienten sind ziemlich klein, doch wird auch hier 
bei Kohlenhydratnalirung der Quotient größer als bei Fleisch¬ 
nahrung. 


1) Von E. Schnitze, Pflügers Arch. f. Physiol. 45. B. 1889. 
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Versuch von Schultze 1 ): 


nach den vorhandenen Zahlen von 
s der Tabelle I von Schnitze. mir selbst berehhnet 


I Reihe I 

Harn¬ 

Ges.—N 

(NH,)N 

(NH S )NX105 ! Mittel- 


i 

menge 



Ües.-N werte 



Serie 

1 

I 

1 

1740 

1 

17,6088 

0,1044 

0,592 

i 

Serie 

II 

1 2280 

27,4056 

i 

0,1596 

0,582 

' . 
£ene 

in 

1 1600 

28,144 

0,08 

0,284 

Serie 

i 

IV 

| 1850 

27,8758 

0,0814 

0,292 

1 

Serie 

V 

| 2650 

1 

31,535 

0,0795 

0,252 


uSt 


| Schnitze nahm zwei Tage 
vor Serie II Fleischnah- 
' rnng, also ziehe ich zur 
Berechnung d. Mittelwerte 
0,3525 der Fleischkost alle 4 Tage 
heran, dagegen lasse ich 
Serie VI weg, weil sie 
Übergangstage vonFleisch- 
zu gemischter Kost ist 


Serie VI 

I 

Serie VII 
Serie VIII 


1400 

1780 

2140 


21,7924 

21,57435 


0,07 

0,1064 
18,5752 j 0,0856 


0,321 

(Serie I 0,592) 
0,493 

0,46 


0,515 


Reihe Ilj 


6>ene 

Serie 


i| 

h; 


1720 

2000 


17,5612 

18,848 


0,1032 

0,1000 


(Ser.VIII 0,472) 
0,588 j 

0,53 ■ 


} 0,530 


.. Serie III und VII als 
Übergang, Serie IX .wegen 
es Fiebers weggelassen. 



Serie 

m 

3100 

29,0904 1 

I 

0,217 

£ 

Serie 

IV 

2530 

36,5079 

0,1518 

r. 

Li 

Serie 

V 

2630 

34,3302 

0,263 

C 4 

Serie 

VI 

2590 

i 

38,34236 

0,1813 


0,746 

0,415 

0,766 

0,472 


> 0.551 


während der Fleischkost 
nahm er reichlicher Fleisch, 
keinen Alkohol, kein Erre- 
gungsraittel, doch viele 
Mengen von Roisdorfer 
Wasser. 


t\ 

Serie VII 

2530 

26,3373 ' 

0,1012 

0,384 

, \A j 

Serie VIII 

2130 

22,54818 

0,1065 

0,472 

i 

ieber- Serie IX 

4200 

20,664 

0,210 
j ’ 

i 

1,016 

larn 

! 


i 


Von dieser Tabelle hat meiner Meinung nach nur die Reihe I 
Berechtigung auf Beweiskraft, da in der Reihe II zur Fleischkost 
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nach meiner 

Aus der Tabelle II von Gumlich. Berechnung 


1 3 ST 

Nahrung 

Urin¬ 

menge 

Ges.-N 

(NH,)N 

(NH S )NX100 

Ges.-N 

Mittelwerte 

3 

4 

5 

( animalische 
| Kost 

2010 

1980 

1440 

25,889 

19,515 

23,144 

1,103 

1,020 

1,143 

4.2 

5.2 

4,9 

J 4,77 

Mittel 


1810,0 

22,849 

1,089 

4,77 


6 

7 

8 

vegetabilische Kost 

nach .beim 

Aus- Über- 

gleicli gang 

925 

1320 

910 

16,472 

11,162 

0,052 

0,834 

0,961 

0,688 

5,0 

8,6 

8,5 

5,2 

Mittel 

1051,7 

11,895 

0,828 

7,4 

12 

13 

14 

1760 

1670 

2000 

9,363 
9,759 
7,840 | 

0,424 

1 0,334 
0,347 

4,5 

3.4 

4.4 

Mittel 

1777,0 

8,987 0,368 

4,1 i 

15 ) 

in ( animalische 

Yi 1 Kost 

1390 

1170 

1750 

10,820 

17,547 

23,765 

0,389 3,6 

0,472 3,7 

0,843 3,5 

\ 3,6 

Mittel 

1437,0 

15,711 

0,568 | 3,6 

1 



Nach Gumlich’s Meinung beträgt das mittlere Verhältnis des 
NHj-N zum Gesamt-N (dieser = 100 gesetzt): 

bei gemischter Kost = 4,95 
„ animaler ,, = 4,77 (bzw. 4,91) 

„ vegetabiler „ = 4,10 (bzw. 4,47) 

Diese Zahl zeigt, wie er sagt, eine beträchtliche relative Ver¬ 
minderung des Ammoniaks bei Pflanzenkost. Es ist aber merk¬ 
würdig, warum er als Übergang zwischen animalischer und vege¬ 
tabilischer Kost in der Tabelle I 4 Tage, in der II. 3 Tage be¬ 
rechnet, obwohl er andererseits keine Einstellungstage zwischen 
den beiden verschiedenen Fütterungen (zwischen der gemischten 
und vorwiegend animalischen, zwischen der vegetabilischen und 
gemischten, zwischen der vegetabilischen und animalischen Kost) 
annimmt. Er schreibt dafür einfach: „In beiden Versuchs¬ 
reihen sind sowohl in den Tabellen als auf der Kurven¬ 
tafel die Übergangstage von der Fleischkost zur 
Pflanzenkost getrennt von den späteren Tagen der 
letzteren, weil, wie wir sehen werden, diese beiden 
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Abschnitte derselben Kostperiode ganz verschiedene 
Mischungsverhältnisse des aasgeschiedenen Stick¬ 
stoffes aufweisen.“ Wir sehen zwar ziemlich große Schwan¬ 
kungen in der Ausscheidung des Stickstoffes in der Periode der 
Pflanzenkost; doch finden sich solche Schwankungen nicht nur in 
den ersten Tagen der vegetabilischen Kostperiode, sondern auch 
während der anderen Kostperioden, wenngleich sie bei den letzteren 
nicht so hochgradig sind wie die ersteren. Deshalb halte ich es 
für richtig, in seiner I. Tabelle den 14. und 15., in seiner II. Tabelle 
den 6. und 7. Kosttag und auch von den anderen Perioden gleich¬ 
zeitig als Einstellungszeit den ersten oder noch den zweiten Tag 
in der Berechnung nicht zu berücksichtigen. Danach sind die 
Mittelwerte der verschiedenen Kostperioden wie unten: 


in Tabelle I 

in Tabelle II 

Mittelwerte 

bei animalischer Kost 

5,04 

(4,77 

(3,6 

4,49 

„ gemischter Kost 

14,95 

1 4,45 

4,70 

„ vegetabilischer Kost 

1 4,91 

5,2 

5,06 


Für den Satz: „eine beträchtliche relative Ver¬ 
minderung des Ammoniaks bei Pflanzenkost, keine 
wesentliche Veränderung derselben bei der Fleisch¬ 
kost“ sind also auch diese Versuche nicht beweisend. 

Die von Schittenhelm 2 ) angegebenen Resultate sind fast 
dieselben wie bei mir: 

eiweißreiche 6,13 

gemischte 6,4 

eiweißarme 6,46 

Wie aus seiner Tabelle ersichtlich ist, zieht Schittenhelm 
als Einstellungstage den 23. und 24. sowie den 27. und 28. Tag 
von der Berechnung der Mittelwerte ab. Doch ist der 27. 1 ) der 


1) 1. c. 

2) Vom 15.-22. Juli 1902 gemischt: 1000 Kaffee, 200 Brot, 130 Fleisch, 
00 Butter, 2 Eier, 150 Semmel, 500 Bier. 

Vom 23.—20. Juli e i w e i ß a r m, f 1 e i s c h f r e i: 500 Kaffee, 200 Brot, 50Speck, 
100 Butter, 100 Kirschen, 400 Kartoffelbrei 500 Bier. 

Am 27. Juli eiweißarm, fleischfrei: 250 Kaffee, 150 Brot, 50 Speck. 
100 Butter, 100 Kirschen, 400 Kartoffelbrei, 500 Bier. 

Vom 28. Juli bis 12. August eiweißreich, fleichreich: 1000 Kaffee, 
200 Brot, 60 Butter, 150 Kirschen, 100 Fleisch, 100 Wurst, 2 Bier, 150 Semmel, 
500 Bier. 
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iie - letzte Tag der eiweißarmen Kostperiode; er ist also kein Ein- 
stellnngstag für die eiweißreiche Kostperiode, sondern wird wohl 
richtiger noch bei Berechnung des Mittelwertes der eiweißarmen 
7 'V Kostperiode verwendet und statt dessen der 29. Tag als Ein- 

it [■• stellangstag für die eiweißreiche Kostperiode angesehen und aus- 

: m i gelassen. 


Tabelle I, von Schittenhelm. 


nach meiner 
Berechnung 


Datom 

i : 1902 

Nahrung 

Urin¬ 

menge 

Ges.-N 

NH, 

(NH,)NX100 

Ges.-N 

1 

Mittel¬ 

werte 


ic: ■ 15. VII. 

16. VII. 

17. VII. 

18. VII. 

19. VII. | 

.i? 20. VII. 1 

21. VII. | 

22. VII.j 

Jj 1 

gemischte 

Kost 

640 

650 

500 

560 

690 

650 

580 

700 

10,570 

8,28 

8,414 

8,859 

8,3 

9.773 

7,055 

8,487 

0,829 

0,691 

0,714 

0,666 

0,624 

0,831 

0,588 

0,624 

6,4 

5,87 

6,98 

6,2 

6,19 

7,0 

6,8 

6,0 

6,4 

6,4 

23. VII. L 

l* 24. VII. I . .. 

25 VII ^ eiw eißarme 

1 2g!vil|| Kost 

27. VII.)) 

710 

695 

740 

560 

540 

8,469 

3,143 

2,269 

2,477 

1,5599 

. 

0,6 

0,326 

0,176 

0,198 

0,149 

5,8 

8,56 

6,337 

6,576 

7,6 

}6,46 

J 6,904 

! 28. VII. 

29. VII. 

30. VII. | 

31. VII. 1 
7. VIII. 1 
9. VIII. 1 
12. VIII., 

eiweiß¬ 
reiche Kost 

415 

700 

710 

570 

625 

650 

600 

6,1609 

9,22 

8,82 

9,01 

9,31 

8,81 

8,4 

0,3499 

0,67 

0,695 

0,663 

0,6417 

0,676 

0,678 

4,6 | 

5,9 

6,4 

6,0 | 

5,68 

6,25 

6,58 

i 

6,13 

6,18 


Dann ergibt sich aus den Versuchen für: 
die eiweißreiche Kost 6,18 relative Menge des Ammoniaks 
n gemischte „ 6,4 „ « » 

» eiweißarme „ 6,904 „ „ „ 

Auf Grund meiner Versuche sowie der obigen Erörterungen 
möchte ich also den Satz aufstellen: daß das Verhältnis A m- 
moniakstickstoff : Gesamtstickstoff im Urin beim 
Menschen, Hunde und Kaninchen während vorwie¬ 
gender Eiweiß- (auch Fleisch-) Nahrung im Gegen¬ 
satz zur eiweißarmen (oder cer ealischen) Kost die 
Neigung zur Verminderung hat. Eine reine oder vor¬ 
liegende Gemüsekost, in der ja nicht nur das Eiweiß (z. B. bei 
Linsen, Bohnen usw.), sondern auch pflanzensaure Alkalien reich- 


5 

i 

\ 

4 

i 

i 

* 

i 

i 

i 

i 

ij 

t 


i 
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lieh vorhanden sind, wird natürlich die Ammoniakausscheidung 
auch stark herabdrücken können. 

Bei Reis- und Roggenmehl- also vorwiegender Kohlenhydrat- 
fiitterung aber erreicht der Quotient derartig hohe Werte, 
wie sie auch bei Säurezufuhr von anderen und von mir 
gefunden worden sind. 


Über die Ursache der relativen Ammoniak¬ 
vermehrung nach Reisfütterung. 


Wenn das Verhältnis 


(NH s )N 


beim Menschen 8—10 °/ 0 über 


Gesamt-N 

steigt, so wird man nach Magnus Levy 1 ) nach besonderen 
Gründen dafür suchen müssen, weil der Quotient bei gewöhnlicher 
gemischter Nahrung auf etwa 3—5—6% sich stellt. Bei meinem 
eigenen Versuche (Versuch II) mit Reiskost beträgt der Quotient 
7,83 °/o; man konnte ihn also noch nicht ohne weiteres pathologisch 
nennen. Doch dauerte dieser Versuch nur 3 Tage, und streng ge¬ 
nommen ist es nicht reine Reiskost. Man dürfte also vermuten, 
daß der Quotient bei langdauernder reiner Reiskost beim Menschen 
wie bei Tieren eine noch stärkere Vergrößerung zeigen würde, 
und daß das Verhältnis wiederum nicht unbeeinflußt davon sein 
könnte, ob polierter oder unpolierter, gekochter oder ungekochter 
Reis oder auch Reiswasser verfüttert wird. 

Die relative Vermehrung des Ammoniaks ist abhängig von 3 
Momenten: 

1. von Säurebildung im Organismus, 

2 . von Alkalientziehung im Organismus (relative Acidose), 

3. von Störungen der Leberfunktion. 

Von diesen drei Ursachen soll aber die Säurebildung im Organis¬ 
mus die häufigste und deshalb die wichtigste sein. 

Da bei meinen Versuchstieren während der Reisfütterung das 
Körpergewicht sich immer stark verminderte, liegt zunächst der Ge¬ 
danke nahe, die Inamtion als Ursache der oben beschriebenen 
Erscheinungen in Betracht zu ziehen. Denn wie viele Forscher 

gefunden haben, vermehrt sich der Quotient beim Menschen 

° Gesamt-N 

bei absololuten resp. chronischen Hungerzuständen dadurch hoch¬ 
gradig, daß durch Gewebseinschmelzung viel Säure frei wird, zu 
deren Bindung das fixe Alkali nicht ausreicht. 


1) 1. c. 


Gck igle 


' 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Das Verhältnis der AmmöDiak- u. Gesamtstickstoffausscheidung im Urin usw. H3 


Doch da nach v. Noorden 1 ) die Acidose resp. Amraoniak- 
Fermehrung in Inanitionsznständen verschwindet, sobald Kohlen¬ 
hydrate in der spärlichen Kost vorwiegen, und da der Quotient 
beim hungernden Hunde ira Versuche von Eppinger 2 ) ebenfalls 
nur 3,79—4,77 beträgt, so kann man wohl die Inanition als Ur¬ 
sache ansschließen. 3 ) 

Die Möglichkeit der primären Leberfunktionsstörung als Ur¬ 
sache der relativen Ammoniaksvermehrung kommt nach Loewi 4 ) 
mit Wahrscheinlichkeit nicht in Betracht, wenn sich die Ammoniak- 
aosscheidung durch gleichzeitige Darreichung von Alkali wieder 
auf die Norm herabdrücken läßt. Dies zeigen folgende Versuche. 


Versuch I. 

H u h n I (seit 7. Juni polierter Reis freiwillig genommen: Urin filtriert). 

12. Juni 28,6 < NH ’>X 100 

Ge8.-N 


13. „ 23,39 

14. „ + 5 g NaHC0 3 5,98 



Hund (seit Wochen mit käuflichem Reismehl gefüttert). 

(NH 8 )NX100 Harnstoff-N X 1QO 

Ges.-N Ges.*N 

25. April Reismehl 5,13 60,09 

26. „ ,, 2,23 70,51 

+1 g NaHC0 8 

27. „ „ 1,71 80,00 

-f 3 g NaHCO g 

28. „ „ 1,05 80,00 

+ 5 g NaHCO a 

1) Handbach der Pathol. des Stoffwechsels I. Bd. p. 517. 

8 ) 1 «. 

3) Die Blntalk&lescenz bleibt bei hungernden Kaninchen fast unverändert 
im Gegensatz za deutlicher Verminderung bei Reisiütternug (s. unten). 

4) Noor den’s Handbuch d. Pathol. d. Stoffwechsels II. Bd. p. 670. 

Deutsche« Archiv für klin. Medizin. 116. Bd. 8 
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Der Quotient ist also in allen drei Versuchen mit Reisfütte- 
rung und NaHCO,-Zugabe wieder auf oder sogar unter die Norm 
gesunken. 

Eine primäre Ansäuerung oder Alkalientziehnng im Organis¬ 
mus wäre aber bewiesen, wenn sich zeigte, das bei Reisfütterung 
die Alkalescenz des Blutes sich verminderte; denn wie Rolly 1 2 ) 
in Hund und Kaninchenversuchen gezeigt hat, ist nach Säurezu¬ 
fuhr die Alkalescenz des Blutes abnorm niedrig. 

Nach Rolly x ) läßt sich die Alkalescenz des Blutes am genauesten 
mittels der Gaskettenmethode messen, während andere Methoden 
nur grobe relative Veränderungen anzeigen. Doch da mir in den 
Kaninchen- und Hühnerversuchen nur wenig Blut zur Verfügung 
stand und es ja auch für meine Zwecke völlig ausreichte, eine relative 
Alkalescenzverminderung nach Reisfütterung nachzuweisen, so habe 
ich die Alkalescenz des Blutes in meinen Versuchen nach Sal- 
kowski 1 ) mit Hilfe der von Schittenhelm modifizierten 
Krüger-Reich’schen*) Methode geprüft. Aus obigen Gründen 
gebe ich auch der Einfachheit halber als Maßstab des Alkalescenzgrades 

nur die Menge der ^H,S0 4 an, welche an das durch das Blut 

aus (NH 4 ) s S0 4 freigemachte Ammoniak gebunden wurde. 

Um diese Methode darauf zu prüfen, ob sie für meine Zwecke 
genügend genaue Werte liefere, machte ich entsprechend den 
Rolly’schen Versuchen — einen Versuch mit Salzsäurezufuhr 
beim Kaninchen. 


Versuch IV (bei Salzsäurezufuhr). 

Kaninchen III (1770 g schwer, hat bis zum Morgen des vor¬ 
hergehenden Tages gewöhnliches Grünfutter bekommen, seitdem gehungert). 

18. September 9 80h a. m. Blutentnahme I (normal): 10 ccm); 
von V. femoralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 41,4 = 8,6 ccm H 9 80 4 . 

50 

Darauf werden 88 ccm HCl (per Kilo 0,45 g HCl) einverleibt. 

O 


1) Zeitschr. f. Nervenheilkunde 47/48, Festschr. f. Strümpell. 

1) Siehe Sahli, Lehrb. d. klin. Untersuchungsmethode II. Hälfte p. 835,. 

1909. 

2) Im Destillierkolben 20 g feingepulvertes (NH 4 ^S0 4 , 8 g Kochsalz, 10 ccm 
Blut und 30 ccm Aq. dest. zngesetzt, unter den bestimmten Bedingungen evakuierte 

Im Peligotrohr 50 ccm -2 H 2 S0 4 genommen, zuletzt mit -2- NaOH zurücktitriert. 
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5 b p. m. Blutentnahme II (10 ccm); von V. femoralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 45,2 = 4,8 ccm H 2 S0 4 . 

QU 

Darauf werden 70 ccm HCl (per Kilo 0,35 g HCl) per ob ein- 

O 

verleibt. 

19. September 8 80h a. m. Blutentnahme III (10 ccm); von 
V. femoralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 46,5 = 3,5 ccm ^ H 2 S0 4 

OÜ 

Harn: 

18. September 8 b a. m. — 19. September 8 a. m. 165 ccm. 

Gesamtstickstoff 1,1319 g 

Ammoniakstickstoff 0,05405 „ 

(NH^NXIOO 

Ges.-N ~ ’ 

Znr Kontrolle wurde ferner in entsprechender Weise die 
Blutalkalescenz beim hungernden Kaninchen ohneSäure- 
znfuhr untersucht. 

Versuch V (im Hungerzustand). 

Kaninchen IV (nicht schwer, bis zum Morgen Futter wie ge¬ 
wöhnlich). 

24. September ll h a. m. Blutentnahme I (normal; 10 ccm); 
von V. femoralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 —42,2 = 7,8 ccm ^ H 2 S0 4 hun¬ 
gert bis 

30. September 3 b p. m. Blutentnahme II (10 ccm); von V. fe¬ 
moralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 43,5 = 6,5 ccm ^ H 2 S0 4 . 

Der Alkalescenzgrad des Kaninchenblutes blieb trotz einer 
Hungerperiode von 6 Tagen annähernd gleich, ging aber nach 
Säurezufuhr sehr erheblich herunter. Diese Methode zeigte sich 
demnach zur Untersuchung für meine Zwecke als absolut brauchbar. 

Es mögen nun folgende Reisfütterungsversuche liier 
angeführt sein: 

Versuch VI (Reisfütterung). 

Kaninchen I (<J, Körpergewicht 1600 g). 

1. ßeptember bis gestern gewöhnliches Futter, von Morgen an 
hungert. 
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4 30 * 1 p. m. Blutentnahme I (normal; 10 ccm); von V. fe¬ 
moralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 45,6 = 4,4 ccm ^ H 2 S0 4 . 

2. September hungert. 

3. September bis 9. September 25 g Reis mit 80 ccm destilliertem 
Wasser angerührt, dann mit Schlundsonde gefüttert. 

10. September Fütterung wie am Tage vorher (Körpergewicht 1300 g). 
10 h a. m. (vor Reisfütterung), Blutentnahme II (10 ccm); 

von V. femoralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 46,1 = 8,9 ccm ^ H 2 S0 4 . 

11. September bis 15. September Fütterung wie am Tage vorher. 
16. September (Kaninchen schwach, beschleunigte Atmung, niedere 

Temperatur). t 

9 b a. m. Blutentnahme III (10 ccm); von Jugularvene. 

Die Untersuchunger gibt: 50 — 46,9 = 3,1 ccm HjS0 4 . 

50 


Versuch VII (Reißfütterung). 

Kaninchen II. (<J, Körpergewicht 1500 g). 

1. September bis gestern gewöhnliches Futter, von Morgen an 
hungert. 

5 h p. m. Blutentnahme I (normal; 10 ccm); von V. fe¬ 
moralis. 


Die Untersuchung ergibt: 50—43,3= 6,7 ccm 


n 

50 


H,S0 4 . 


2. September hungert. 

3. bis 9. September 25 g Reis mit 80 ccm destilliertem Wasser an¬ 
gerührt, dann mit Schlundsonde gefüttert. 

10. September Fütterung wie am Tage vorher (Körpergewicht 
1370 g). 

103°li a , m . Blutentnahme II (10 ccm); von V. femoralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 —75,8 =4,2 ccm HgSO*. 

oü 


11. September Fütterung wie am Tage vorher. 

12. September (Kaninchen ganz schwach, Atmung beschleunigt, 
Temperatur erniedrigt). 

11 h a. m. Blutentnahme III (10 ccm); von Jugularvene. 

Die Untersuchung ergibt: 50—48,5 = 1,5 ccm ~ H^S0 4 . 

ou 


Im ersten Versuch ist also die relative Alkalescenz von 4,4 
(normal) nach 7 tägiger Reiskost auf 3,9, nach 13 tägiger auf 3,1 
gesunken; im zweiten Versuch verminderte sie sich noch stärker 
von 6,7 (normal) nach 7 tägiger auf 4.2, nach 9 tägiger sogar auf 1,5. 

Auch bei Hühnern walten dieselben Verhältnisse. 
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Versuch VIII (Reisfütterung). 

Huhn I ( 3 ; nicht schwer). 

4. September. Bis Morgen gewöhnliches Futter, nach Blutentnahme 
polierten Reis gegeben. 

9 h a. m. Blutentnahme I (normal; 10 c c m); von Axillarvene. 

Die Untersuchung ergibt: 50 —40,8= 9,2 ccm H 2 80 4 . 

oU 

5. bis 12 September polierter Beis freiwillig genommen. 

13. September Fütterung wie am Tage vorher, nachmittags Blut¬ 
entnahme II (10 ccm); von Axillarvene. 

Die Untersuchung ergibt: 50—43,0 = 7,0 ccm ^ H 2 S0 4 . 

14. bis 21. September Fütterung wie am Tage vorher. 

22. September Fütterung wie am Tage vorher, vormittags Blut¬ 
entnahme III (10 ccm); von Axillarvene. 

Die Untersuchung ergibt: 50—47,3= 2,7 ccm “ H' 2 80 4 . 

50 

24. September, von diesem Tage an Zwangsfütterung mit Reis. 

30. September Fütterung wie am Tage vorher, nachmittags Blut¬ 
entnahme IV (10 ccm); von V. femoralis. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 48,2 = 1,8 ccm ~ H 2 S0 4 . 

OU 


Versuch IX (Reisfütterung). 

Hnhn II (<J; nicht schwer). 

4. September. Bis Morgen gewöhnliches Futter, nach Blutentnahme 
polierter Reis gegeben. 

9 80h a.m. Blutentnahme I (normal; 10 ccm); von Axillarvene. 
Die Untersuchung ergibt: 50 — 45,5 = 4,5 ccm — H 2 S0 4 . 

OU 

5. bis 12. September polierter Reis freiwillig genommen. 

13, September Fütterung wie am Tage vorher, nachmittags Blut¬ 
entnahme II (10 ccm); von Axillarvene. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 47,7 = 2,3 ccm H 2 S0 4 . 

DU 

Endlich auch beim Hunde: 

Versuch X (Reisfütterung). 

Hnnd ( 3 , jung, Körpergewicht 6000 g). 

14. September bis Morgen gewöhnliches Futter, dann hungert. 

14. September 4 h p. m. Blutentnahme I (normal; 10 ccm); 
von V. femoralis dextra. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 38,6 = 11,4 ccm ~ H 2 S0 4 . 

OÜ 

15. bis 20. September 50 g käufliches Reismehl mit Leitungswasser 
ungerührt, etwas Kochsalz zugesetzt, dann mit Schlundsonde gefüttert. 
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21. September, Fütterung wie am Tage vorher, 12 h vor Reis¬ 
fütterung. Blutentnahme II (10 ccm); von V. femoralis sinistra. 

Die Untersuchung ergibt: 50 — 44,5 = 5,5 ccm H,80 4 . 

50 


22. September Fütterung wie am Tage vorher. 

23. September 12 b Blutentnahme III (10 ccm); von einer 
subkutanen Vene. 


Die Untersuchung ergibt: 50 — 46,9 = 3,1 ccm H,S0 4 . 

50 

Aus den oben angeführten Versuchen können wir also folgern, 
daß die Ursache der relativen Vermehrung der Am- 
moniakausscheidung im Urin bei Heisfütterung in 
einer Verminderung der Blutalkalescenz des Organis¬ 
mus gesehen werden muß. Ob dies nun in Form einer echten 
Acidosis oder durch Alkalientziehung im Organismus vor sich geht, 
soll hier nicht weiter erörtert werden. 


Zusammenfassung. 

I. Das Verhältnis Ammoniakstickstoff zum Gesamtstickstoff im 
Urin beim Menschen, Hunde und Kaninchen hat während vor¬ 
wiegender Eiweiß-(auch Fleisch-) Nahrung im Gegen¬ 
satz zur eiweißarmen (oder ceralischen) Kost die 
Neigung zur Verminderung. 

II. Das Verhältnis ist deutlich vermehrt bei Reis- 
fütterung. 

HI. Die Ursache der relativen Ammoniakver- 
mehruug bei Reisfütterung beruht auf einer Blut- 
alkalescenzabnahme im Organismus. 

Zum Schlüsse erlaube ich mir, Herrn Prof. Dr. Rolly und 
Herrn Dr. Oppermann für die tatkräftige Unterstützung bei der 
Ausführung der Arbeit meinen verbindlichsten Dank auszusprechen. 
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Aus dem Gisela-Kinderspital in München. 

(Leitender Arzt Prof. Dr. Ibrahim.) 

Proteusmeningitis und Proteussepsis bei einem 
Neogeborenen nebst Bemerkungen über Proteus als 
Krankheitserreger des Menschen. 

Von 

Fritz Goebel. 

Als seltenere Erreger der eiterigen Meningitis sind n. a. be¬ 
schrieben worden Typhns- und Kolibazillen, Pyocyaneus, Influenza- 
nnd Milchsäurebazillen und seither ein einziges Mal von Ross (1) 
ein Bazillus der Proteusgruppe in Reinkultur. 

Zusammen mit Staphylo- und Streptokokken ist Proteus schon 
öfter bei Meningitis gesehen worden; da er als häufiger Gast in 
eiternden Wunden vorkommt, ist es bei Meningitiden, die etwa von 
eiteriger Mittelohrentzündung ausgegangen sind, nicht merkwürdig, 
z. B. Maleschini (2), Lauff (2), Kobrak (2). 

Wir hatten im Herbst 1913 Gelegenheit im Gisela-Kinderspital 
in München einen zweiten Fall von Meningitis zu beobachten, bei 
dem als einziger Erreger ein Proteus festgestellt w r erden konnte. 
Im wesentlichen bot der klinische Verlauf nicht viel Eigentüm¬ 
liches, außer dem einen Umstand, daß die ganze Krankheit mit 
ihrem akuten Charakter durchaus fieberfrei verlief, ja sogar eine 
deutliche Neigung zu Untertemperaturen zeigte. 

Es handelte sich um das dritte Kind gesunder Eltern, von dem zwei 
Geschwister — eines eine Frühgeburt — nach 2 Tagen und das andere, 
ausgetragen, bei der Geburt gestorben waren. 

Das Kind, ein Knabe, kam am 15. September angeblich 3 Wochen 
früh in der Frauenklinik in leichter Geburt zur Welt. Am 24. Sep¬ 
tember, also nach 9 Tagen, sah die Fürsorgeschwester das Kind; es 
hatte starken Soor, hatte den Hinterkopf tief ins Kissen gebohrt, schrie 
beim Bewegen des Kopfes heftig, trank schlecht an der Brust, war ob- 
atipiert. 8chon der Fürsorgeschwester fielen der große Kopf und die 
klaffenden Nähte auf; wann der Zustand begonnen hatte, war nicht genau 
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za erfahren, jedenfalls soll das Kind in den ersten Tagen nichts Krank¬ 
haftes gezeigt haben. Es bestand weder Schnupfen noch Ohrenlaufen. 

Als sich der Zustand verschlimmerte und klonische Krämpfe dazu¬ 
kamen, wurde das Kind am 4. Oktober ins Spital gebracht. Bei der 
Aufnahme war es noch in leidlichem Ernährungszustand; es bestand 
starker Opistotonus, die große Fontanelle war weit offen, prall gespannt, 
vorgewölbt, die Nähte klafften, der Kopfumfang betrag bei dem 19 Tage 
alten Kind 37,5 cm. Es bestanden Spasmen in den Extremitäten, die 
Patellarreflexe waren äußerst lebhaft, das Kind hatte Patellarklonus und 
Fußklonus, zeigte starke Dermographie. Die Pupillen waren gleich weit, 
reagierten prompt, wie überhaupt während der ganzen Erkrankung von 
seiten der Hirnnerven keine Symptome zu beobachten waren. Die Tem¬ 
peratur betrug 36,8, der Puls 164. Die Diagnose Meningitis wurde 
alsbald durch die Lumbalpunktion bestätigt. Auf das Lumbalpunktat 
wird unten eingegangen. 

An den folgenden Tagen wurden die Krämpfe häufiger, zu den 
klonischen Krämpfen kamen tonische mit zeitweisem Aussetzen der 
Atmung und schwerer Cyanose, die in kurzen Pausen durch Tag und 
Nacht gingen; der Kopfumfang nahm weiter um 1 cm zu, das Sensorium 
war immer benommen. Mehrmals war eine Miliaria crystallina zu sehen. 

Von dem Kind ging ein eigenartiger Geruch aus, 
derselbe wie von den aus dem Lumbalpunktat angelegten 
Kulturen. 

Die Temperatur bewegte sich zwischen 35,7 und 37,4, der Puls 
zwischen 170 u. 210. Die Nahrungsaufnahme blieb verhältnismäßig gut. 
Eine Obstipation bestand nicht mehr; der Urin enthielt wenige Leuko- 
cyten. Das Blutbild war das eines akuten Infekts: 16 000 Leukoc. mit 
84 °/ 0 Polymorphkernigen und 16 °/ 0 Lymphocyten. Am 10. Oktober, 
dem 7. Tag des Spitalsaufenthalts, erfolgte der Exitus. 

Die Lumbalpunktion wurde täglich vorgenommen: 

Es entleerten sich tropfenweise jedesmal nur wenige cbcm 
einer gelbgefärbten, stark trüben Flüssigkeit, aus der sich in 
24 Stunden ein derbes Gerinnsel bildete. Dann war der Liquor 
klar, goldgelb wie etwa ein normaler Urin, enthielt also offenbar 
veränderten gelösten Blutfarbstoff. 

Mikroskopisch sah man zahlreiche Zellen, in der Mehrzahl 
polymorphkernige Leukocyten, wenige Lymphocyten, keine sicheren 
Erythrocyten, und in ziemlicher Anzahl eine Art von Zellen, Endo- 
thelien, die im Lumbalpunktat erst einmal beschrieben sind von 
Mandelbaum (3). Mandelbaum fand bei tuberkulöser Menin¬ 
gitis und nur bei dieser Form von Meningitis, wo der Liquor ante 
mortem klar und frei von Tuberkelbazillen gewesen waren, post 
mortem einen trüben Liquor, der massenhaft Endothelien, Makro¬ 
phagen, enthielt — große Zellen mit mehr wandständigem, rundem, 
sich stark färbendem Kern und großem Protoplasmaleib — die 
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zahlreiche Tuberkelbazillen phagocytiert hatten. Solche Endothelien 
fanden sich intra vitam reichlich bei unserem Fall und sie hatten 
in ihrem Protoplasmaleib zahlreiche gramnegative Stäbchen ein¬ 
geschlossen. Diese Stäbchen waren auch von den Polymorphkernigen 
phagocytiert und waren daneben in großer Menge frei im Liquor 
vorhanden. Bouillon mit. dem Liquor geimpft trübte sich nach 
6 Stunden schon stark, Gelatine wurde rasch verflüssigt, auf der 
Agarplatte wuchs sich rasch ausbreitend ein konfluierender, schleier¬ 
artiger, glänzender Belag, den nach 12 Stunden schon fast die 
ganze Platte überzogen hatte. Zur genauen bakteriologischen 
Diagnose gaben wir Material in die Prosektur des Schwabinger 
Krankenhauses an Herrn Dr. Mandel bäum, und gleichzeitig und 
unabhängig davon hatte Herr Dr. Süpfle im hygienischen Institut 
die Liebenswürdigkeit das Material zu untersuchen. Beide Unter¬ 
sucher bestimmten die Stäbchen als in Reinkultur wachsende 
Proteusbazillen. 

Am 4. Tag des Spitalaufenthaltes wurde die Ventrikel¬ 
punktion vorgenommen; aus dem Subdural- und Arachnoidalraum 
entleerte sich nichts, sondern erst, als die Kanüle in den Ventrikel 
gelangt war, quollen in raschen Tropfen 60 cbcm einer trüben 
Flüssigkeit von nicht gelblichem Ton heraus. Mikroskopisch zeigte 
sich dasselbe Bild wie bei dem Lumbalpunktat: Vorwiegend poly¬ 
morphkernige Leukocyten, zahlreiche Endothelien, von diesen beiden 
Zellarten eingeschlossene und freie Stäbchen, alle diese Elemente 
in größerer Menge als im Lumbalpunktat. Nach 24 stündigem 
Stehen hatte sich im Gegensatz zum Lumbalpunktat nicht die 
Spur eines Gerinnsels gebildet; nur die zeitigen Elemente hatten 
sich als undurchsichtiges, weißes Sediment zu Boden gesetzt. 

Noch ein 3. Unterschied bestand zwischen dem Ventrikel- und 
Lumbalpunktat, im spezifischen Gewicht, das in der Ventrikel¬ 
flüssigkeit 1008, im Lumballiquor 1018 betrug (pyknometrisch be¬ 
stimmt). Der gelöste Blutfarbstoff des Lumbalpunktats war kaum 
in genügender Menge vorhanden, um den beträchtlichen Unter¬ 
schied des spezifischen Gewichtes zu erklären. Es muß der ent¬ 
zündliche Eiweißgehalt des lumbalen den des Ventrikelliquors über-- 
troffen haben. Die Eiweißmenge in der Ventrikelflüssigkeit war 
schon recht beträchtlich, zwischen 3 und 4°/ 00 nach Essbach. 
Zu einer ebensolchen Bestimmung im Lumbalpunktat reichte die 
Menge nicht ans, die Bestimmung nach Nissl fiel nicht ganz un¬ 
zweideutig aus. Man hat hier den Eindruck, als ob die Konnnuni- 
kation zwischen Ventrikel- und Arachnoidalraum durch das Foramen 
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Magendi gestört worden sei, durch Verstopfung mit Gerinnseln, 
oder verlegt durch den starken Druck in den Ventrikeln. Leider 
hat die Sektion hierüber keine Auskunft gegeben. Jedenfalls muß 
der Prozeß im Rückenmark in einer gewissen Unabhängigkeit von 
dem in traventrikulären Prozeß sich abgespielt haben. 

Am Tag vor dem Exitus nahmen wir einen Agglutinations¬ 
versuch vor; das Serum des Patienten agglutinierte den aus dem 
Punktat des Patienten gezüchteten Proteusstamm in Verdünnungen 
bis 1:60 stark und schnell, in der Verdünnung 1: 100 nicht mehr. 
Es war wirkliche Agglutination, Bildung von dichten Klumpen, 
nicht nur am Rand, sondern auch im Zentrum des hängenden 
Tropfens; ein Auswachsen zu Fäden konnte nicht beobachtet 
werden. 

Ein anderer Proteusstamm, den mir Herr Dr. S ü p f 1 e gegeben 
hatte, wurde nicht agglutiniert. Es waren also Antikörper nicht 
gegen die Art Proteus überhaupt, sondern nur gegen das eine be¬ 
stimmte, demnach als pathogen zu betrachtende Individuum ge¬ 
bildet worden. 

Über Agglutination bei Proteus ist viel gearbeitet worden, mit dem 
bei den meisten Autoren 'z. B. Landsteiner (4), Weber (5) ge¬ 
meinsamen Ergebnis, daß die Agglutination streng spezifisch ist, nicht 
nur für die Art Proteus, sondern sogar fiir den betreffenden pathogenen 
Stamm. Die ersten Mitteilungen kommen von Lannelongue und 
Achard (6) und stellen die Lehre von der spezifischen Agglutination 
auf; nur einmal agglutiniert das Serum eines Gesunden einen Proteus 
vulgaris. Meist geht der Verdünnungstiter der Serums nicht sehr hoch 
hinauf; selten bis über l : 100 nur vereinzelt höher, z. B. bei Wolf (8) 
bis 1 : 500. 

Im Jahre 1898 hat Pfaundler (7) bei seinen Untersuchungen über 
Agglutination resp. Fadenreaktion von Koli auch das Serum eines proteus¬ 
infizierten Kindes untersucht; das betreffende Kind hatte nacheinander 
2 Manifestationen der Proteusinfektion gezeigt, zuerst eine fieberhafte 
Weil’ sehe Krankheit, danach eine fieberlose, einen periostalen Absceß 
am Unterkiefer. Während der fieberhaften Periode war aus dem Urin 
ein nicht verflüssigender Proteusstamm isoliert worden, der keine Agglu¬ 
tination in Klumpen, sondern typische Fadenreaktion zeigte. Der andere 
.verflüssigende Proteus aus dem Absceß von demselben Patienten zeigte 
keine beweisende Agglutination noch Fadenbildung. Pfaundler hat 
damals für Agglutination in Klumpen und Fadenreaktion ein Gesetz 
formuliert, derart, daß Fadenbildung nur bei gleichnamigem Serum und 
Erreger vorkommt, weiter daß Fadenbildung nur dann zustande kommt, 
wenn kurz vor der Blutentnahme höheres Fieber bestanden hat, daß da¬ 
gegen ohne Fieber Agglutination in Häufchen auftritt. 

Unser Fall stimmt zu der Regel: Er verlief fieberfrei und 
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zeigte demnach keine Fadenbildung, sondern Agglutination in 
Häufchen. 

ln der Literatur nach Pfaundlers Arbeit ist von Fadenreaktion 
die Bede nur bei Brünig (9), nicht bei den hochfiebernden Füllen von 
Haim (10), von Doering (11), von Wolf (8) und von Kliene- 
b erg er (12). Ein einziges Mal, von Konradi und Vogt (13) be- 
schrieben, zeigte das Serum eines Falles von Weil’ scher Krankheit mit 
Proteusbefund überhaupt keine Agglutination. 

Bestritten wird die Spezifität der Agglutination von wenigen Autoren: 
Joch mann (14) sah mit dem Serum einer 8epsis durch Streptokokken -j- 
grampositivem! Proteus nach einer Ohreiterung starke Agglutination von 
Typhusb&zillen und wird darin bestätigt, von Lubowski und Stein- 
borg (15) und umgekehrt berichten Beco (16) und später Bo de 11a (17) 
von Agglutination von Proteusbakterien durch das 8erum Typhuskranker, 
was beides wieder bestritten wird von Abel es (18). Im Jahre 1907 
hat Klieneberger (12) in der letzten zusammenfassenden Arbeit, die 
über Proteus existiert, auch die Agglutination genau untersucht und 
folgende Ergebnisse gehabt: 

Menschliches Normalserum agglutiniert manchmal in hohen Ver¬ 
dünnungen Proteus Zenkeri, dagegen Proteus vulgaris mirabilis nie höher 
als bis zu der nicht beweisenden Verdünnung von 1 : 20. 

Typhus- und Paratyphusstämme werden durch Proteusimmunserum 
nicht agglutiniert. 

Vulgarisimmunserum beeinflußt nur Vulgarisstämme, aber nicht nur 
den zur Immunisierung verwendeten Stamm, sondern verschiedene Vul¬ 
garisstämme, sofern sie aus Krankbeitsprodukten gezüchtet sind, während 
Vulgarisimmunserum von Stämmen aus faulenden Stoffen bei weitem am 
besten den zur Immunisierung verwendeten Stamm agglutiniert. 

Mirabilisimmunserum agglutiniert nur den zur Immunisierung ver¬ 
wendeten Mirabilisstamm. 

Tiere lassen sich gegen Proteus immunisieren, durch Vakzination 
mit lebenden oder toten Erregern, und zeigen dann Agglutination (Levy 
u. Bruns (19) und viele Andere). 

Am Tage vor dem Tode unseres Patienten wurden mit ein paar 
Tropfen Blut aus der Fingerbeere Kulturen angelegt: Sie ergaben 
massenhaftes Wachstum von Proteus. 

Trotz der Aussichtslosigkeit wurden einige therapeutische Ver¬ 
suche gemacht, Urotropin, subkutane Elektrargolinjektionen, eine 
Autovakzination mit 60 Millionen abgetöteten Bakterien subkutan. 
Darauf war keinerlei ßeaktion zu beobachten. 

Die Sektion brachte weder Überraschung noch neue Aufschlüsse; 
es zeigte sich ein dicker Belag aus grünlichem Eiter auf der Kon¬ 
vexität, besonders auf dem Occipital- und Temporalteil, ebenso an 
der Basis. Bei der Herausnahme wurde das Stirnhirn verletzt 
und es quoll reichlich Eiter aus den Ventrikeln hervor. Am 
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Rückenmark, vor allem dem Brustmark, ebenfalls dicke eitrige 
Beläge unter der Arachnoidea. In der Hirnsubstanz selbst waren 
keine Herde zu sehen. Im Mittelohr war kein Eiter. Die Organe 
wiesen makroskopisch außer einer fettigen Degeneration der Leber 
nichts Krankhaftes auf; bakteriologisch wurden sie nicht untersucht; 
daß sie Bakterien enthielten, ist, nachdem aus dem Blut so reich¬ 
lich Proteus gewachsen war, als sicher anzunehmen. 

Über die Quelle der Infektion hat die Sektion keine Klarheit 
bringen können; es bleibt, da die Krankheit schon am 9. Lebens¬ 
tag auf voller Höhe war, die Möglichkeit einer Nabelinfektion 
oder einer enteralen Infektion offen. 

Der andere im Lancet von Ross (1) mitgeteilte Fall von 
Proteusmeningitis deckt sich mit unserem im wesentlichen. 

Es handelt Bich nm einen 9 Monate alten Knaben, der mit stark 
intermittierendem Fieber an einer Meningitis schnell zugrunde ging. Im 
Lumbalpunktat zahlreiche zum Teil phagocytierte Stäbchen, 96 °/ 0 Poly¬ 
morphkernige, keine Endothelien. Die Sektion zeigte den Eiter ebenso 
verteilt wie in unserem Falle, es bestand ebenfalls ein Pyocephalus, in 
der HirnsubBtanz fand man keine Herde. Über die Genese ist auch hier 
keine Klarheit geworden. 

Zusammengefaßt ist also das Besondere an unserem Falle: 

1. das Vorkommen von Bakterium Proteus als ein¬ 
zigem Erreger einer eitrigen Meningitis (nur einmal 
sonst beschrieben) und der fieberlose Verlanf der 
Krankheit, 

2. der im Leben erbrachteNachweis der sonst nur 
postmortal bei tuberkulöser Meningitis beschriebenen 
Mandelbaum’schen Endothelien, 

3. die auffallenden Unterschiede zwischen Ven¬ 
trikel- und Lumbalpunktat in Farbe, spezifischem 
Gewicht und Fibringehalt, 

4. der diagnostisch vielleicht verwertbare charakte¬ 
ristische Proteusgeruch des Patienten. 

Noch bei anderen Krankheiten ist in vereinzelten Fällen 
Proteus als Erreger beschrieben worden; normalerweise findet er 
sich im Darm des Menschen von der Zeit an, wo er mit der Nah¬ 
rung in den Verdauungskanal gelangt. E scher ich fand Proteus 
im Mekonium und in Stühlen, die noch Mekonium enthielten, nicht 
mehr in reinen Bruststühlen. Moro, Sittler nennen ihn nicht 
unter den im Stuhl des Brustkinds vorkommenden Bakterien. 
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Nach Brudzinski(20) u. Escherich enthält gekochte und 
rohe Kuhmilch, wenn sie nicht grob verunreinigt ist, höchst selten 
Proteusbazilleu, so daß auch der Stuhl des künstlich genährten 
Säuglings frei von ihnen zu sein pflegt; die Einwanderung geschieht, 
sobald andere Nahrung, vor allem Fleisch, gereicht wird. In 
neuester Zeit allerdings finden Baerthlein und Huwald(21), 
ohne die Art der Ernährung anzugeben, ziemlich häufig Proteus¬ 
bazillen im Säuglingsstuhl, nämlich bei darmkranken Säuglingen 
jeder Art in 21 °/ 0 , bei anderweitig Kranken in 34 °/ 0 , bei gesunden 
in 6%. 

Pathogen für den Säugling ist Proteus nach Booker(22), der 
bei schweren Fällen von Cholera infantum, katarrhalischer Ente¬ 
ritis, Dysenterie Proteus als Erreger nach wies; schon etwas früher 
fand ihn Baginsky (23) bei Säuglingsdiarrhöen im Stuhl. Le- 
sage sah Proteus nicht selten im Stuhl älterer darmkranker Säug¬ 
linge, Brudzinski (20) berichtet von gewissen, nicht häufigen 
eigenartigen Verdauungsstörungen des Säuglings mit eigentümlichen 
fettigen, massig kompakten, fötid riechenden Stühlen, bei denen 
Proteus massenhaft im Darm auftrat und durch reichliche Ver- 
fntternng von Bact. lactis aerogenes verdrängt werden konnte. 
Schwere Kolitis durch Coli -}- Proteus beschreibt Brudzinski (20) 
in derselben Arbeit bei einem l x / 8 jährigen Knaben, einen Fall von 
schwerer Proteusenteritis bei einem 13 Monate alten Mädchen 
teilt Tobiesen(24) mit. 

In einem Fall von tödlich ausgehendem fieberhaften Ikterus 
eines syphilitischen Neugeborenen konnten Bar et Renon(25) 
aus dem Herzblut und den Organen Proteus Hauseri in Reinkultur 
zöchten, aus dem Urin eines 5 Monate alten Knaben mit Cystitis 
und gleichzeitig aus dem Stuhl isolierten Rach und Reuß (26) 
einen Proteus. 

Die Literatur über Proteuserkrankungen des Erwachsenen bis 
1907 findet sich kritisch zusammengestellt bei K1 i e n e b e r g e r (12); 
es sind Krankheiten der Harnwege, Fleisch- und Wurstvergiftungen, 
der Symptomenkomplex der Weil’schen Krankheit, Ovarialabsceß, 
Hirnabsceß, Peritonitis mit und ohne Typhlitis und Perityphlitis 
und zweimal Pneumonie und Pleuritis. Teils von K1 i e n e b e r g e r (12) 
nicht aufgeführt, teils nachher mitgeteilt als Proteuserkrankung 
sind: Cystitis (Lenhartz(27), Saathoff), (28) Pneumaturie bei 
einem Diabetiker (van Loghem),(29) typhusartiger Krankheits¬ 
bilder (Haim(30), Rottkay),(31) choleraverdächtige Erschei- 
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nungen (Kurth)32)) und schließlich die japanische Kedanikrank- 
heit (Tanaka(33)). 

Den von Klieneberger gesammelten Fällen von enteraler 
Proteusinfektion durch verdorbene Nahrungsmittel wäre noch hin- 
zuzufügen die von Dieudonn6(34) mitgeteilte kleine Epidemie 
nach dem Genuß von Kartoffelsalat, den Fällen von Weil’sclier 
Krankheit der von Brünig(9) beschriebene Fall. 
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Aus der med. Universitätsklinik zu Göttingen. 

Untersuchungen über die Nierenfnnktion. 

1. Die Funktion der Niere im Diabetes insipidns. 

Von 

L. Lichtwitz und F. Stromeyer. 

(Mit 16 Kurven.) 

Die Frage, ob die Qualität des Harns beim Diabetes insipidus 
durch eine Polydipsie oder durch eine primäre Steigerung der 
Wasserausscheidung oder durch eine mangelhafte Konzentrierungs- 
fähigkeit der Niere verursacht wird, ist immer noch nicht ent¬ 
schieden. Obwohl E. Meyer 1 ) die Fälle von primärer Polydipsie 
von den echten Fällen von D. i. in klarer Weise getrennt hat, ist 
auch in neuester Zeit wieder von Ellern*) der Versuch gemacht 
worden, für alle Fälle von D. i. die Polydipsie als das kausale 
Moment hinzustellen. Forschbach und Weber 8 ) erwägen in 
Übereinstimmung mitFinkelnburg 4 ) und Schwenkenbecher 5 ) 
die Möglichkeit, daß das Wesen des D. i. in einer primären Polyurie 
beruhe. Nach ihrer Meinung ist „der D. i. eine Krankheit, bei der 
die Niere unter einem pathologischen Reizzustand abnorm hohe 
Wassermengen absondert 4 *. T a 11 q u i s t 6 ) und besonders E. Mey er 
sahen das Wesen des D. i. in der Unfähigkeit der Niere einen 
Harn von höherer Konzentration herzustellen, als der osmotischen 
Konzentration des Blntserums entspricht. Nach E. Meyer 7 ) 
kommt es hierbei „auf die Gesamtkonzentration aller harnfähigen 
Stoffe an, nicht aber auf die Konzentration eines einzelnen znge- 
führten Körpers“. 

1) E. Meyer, Deutsches Arch. f. klin. Med. 1905 Bd. 82 p. 1. 

2) Ellern, Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 109 p. 85. 

3) Forschbach u. Weber, Zeitschr. f. klin. Med. 1911 Bd. 78. 

4) Finkelnburg, Deutsches Arch. f. klin. Med. 1910 Bd. 100 p. 88. 

5) Schwenkenbecher, Münchener med. Wochenschr. 1909 Nr. 50 p. 2584. 

6) Tallquist, Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 49 p. 181. 

7) Meyer, Fortschr. d. deutschen Klinik 1910, II, p. 283. 
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Forschbach und Weber unterscheiden zwischen relativer 
und absoluter Konzentrierungsfähigkeit. Sie verstehen unter der 
ersteren den Wert, um den die Konzentration gegenüber der voran¬ 
gegangenen gestiegen ist, also die prozentuale Zunahme der Kon¬ 
zentration. Sie meinen, daß beim D. i. diese Konzentrationsbreite 
ebenso groß sei als beim Normalen, und daß nur die absolute Kon¬ 
zentration beim D. i. erheblich tiefer liege. 

Die Konzentration der im Harn gelösten Stoffe kann natürlich stets 
in einer gewissen Breite wechseln. Für die Verhältnisse beim D. i. 
kommt es aber gar nicht auf die Konzentrationsbreite an, sondern 
auf die Konzentrierungsfähigkeit der Niere, d. h. auf 
die richtige Funktion, für jeden einzelnen zu sezer- 
nierenden Stoff im Harn eine höhere Konzentration 
herzustellen, als der Serumkonzentration entspricht. 
Nach E. Meyer ist beim D. i. die osmotische Funktion der Niere 
schlechthin aufgehoben oder schwer geschädigt. Dieser Definition 
widersprechen Beobachtungen, die L i c h t w i t z') an einem sehr 
eingehend untersuchten Falle von D. i. gemacht hat. L. fand bei 
Untersuchung der Stundenurine auf CI'-, N- und P s 0 6 -Konzen- 
tration Harne, in denen der Gefrierpunkt unter den Serumwert 
sank, also eine osmotische Leistung der Niere stattgefunden hatte, 
N- und P 2 0 6 - Konzentrationen erreichten, wie sie im Harn des Nor¬ 
malen zu treffen sind, während die Konzentration des Chlorions 
weit hinter dem Serumwert zurückblieb. Im Anschluß an diesen 
Fall und an anderen Untersuchungsreihen wurde die Unabhängig¬ 
keit der Ausscheidung der Harnbestandteile voneinander dargetan, 
und der Versuch gemacht, die Funktion der Niere in Partiar- 
funktionen aufzulösen. Lichtwitz definierte für den von ihm 
analysierten Fall von D. i. die Funktionsänderung der Niere als 
eine Schädigung der Partiarfunktion der Kochsalz¬ 
konzentrierung. E. Meyer 1 2 3 ) berichtet kurz, daß er „in der 
letzten Zeit einige, besonders einen sehr beweisenden Fall be¬ 
obachtet hat, in dem lediglich eine Störung der Kochsalzausschei¬ 
dung, nicht aber eine solche der Harnstoffäusscheidung bestand“. 

F o r s c h b a c h 8 ) ist es gelungen, durch extrem hohe Gaben von 
XaCl in einem Falle von D. i. eine Steigerung der Konzentration 
des NaCl im Harn auf 0.648% zu erzwingen. Höhere Konzen- 

1) 28. Kongr. f. inn. Med. 1910. Arch. f. exp. Path. n. Pharmak. Bd. 65 
p. 128, 1910. 

2) E. Meyer, Fortsckr. d. deutschen Klinik II. p. 290. 

3 ) Zeitsehr. f. klin. Med. 77. 1913 p. 158. 
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trationen erreichte So ein 1 2 3 ) im Durstversuch. Die beobachteten 
Werte bleiben aber hinter den Kochsalzkonzentrationen, die in 
solchen Versuchen bei Normalen auftreten, weit zurück. 

Die Auffassung, daß es sich beim D. i. um eine Störung der 
Konzentrierung des Chlorions handelt, ist durch die ßeobachtungen 
von Forschbach und So ein nicht widerlegt. Es besteht sehr 
wohl die Möglichkeit, daß eine geschädigte Funktion durch be¬ 
sondere Einflüsse (wie sie die Zuführung großer NaCl-Mengen und 
eine Durstperiode vielleicht darstellen) angeregt wird, so daß 
wenigstens vorübergehend eine bessere Leistung erfolgt. Diese 
Hypothese sprechen wir aus, weil die Untersuchungen, über die 
wir im folgenden berichten, eindeutig die Realität solcher Vor¬ 
kommnisse dartun. 

Wir haben die Nierenfunktion bei 2 an Diabetes insipidus 
leidenden Männern, einem Patienten mit einer Polyurie unklaren 
Ursprungs und an einer gesunden Person ausführlich untersucht. Von 
besonderem Werte war uns bei unseren Untersuchungen der Ein¬ 
fluß, den die Hypophysenpräparate auf die Nierenfunktion ausüben. 
Von den Velden*) hat mit diesen Präparaten bei D. i. die ersten 
Beobachtungen gemacht, und eine Reihe Mitteilungen ist bereits 
gefolgt *). 

Fall I. A. W., 17 J., Friseurlehrling. F. A. o. B. Pat. früher 
«teta gesund, erkrankte vor 4 Wochen mit Brust- und Leibschmerzen, 
starkem Durstgefühl und starkvermehrter Urinausscheidung. Gewichts¬ 
abnahme. 

Befund: Schwächlicher Junge, von dürftigem Ernährungszustände 
and infantilem Habitus. Genitalien klein, Behaarung der Achselhöhlen 
und Genitalien gering. Innere Organe o. B. Temperatur normal, Puls 
80—100. . Reflexe o. B. Starke Dermographie. Sehschärfe und 
Augenhintergrund normal. Kein röntgenologischer Schädelbefund. W. 
R. negativ. Nach 75 g Traubenzucker, nach subkutaner Inj. von 
und 1 mg Adrenalin keine Glykosurie. Die Urinuntersuchungen wurden vom 
5. November bis 3. Dezember 1913 vorgenommen. In dieser Zeit wurde dem 
Pat. eine purinfreie Nahrung gereicht. Appetit und Nahrungsaufnahme 
waren häufig geblecht. In dieser Zeit wurde die Flüssigkeitszufuhr ge¬ 
messen. In 267 einzelnen HarnportioDen (meist stündlich) wurde Menge, 
spezifisches Gewicht, CI* und N bestimmt. 

Bei den Beobachtungen wurden dem Pat. verabfolgt: Kochsalz, Harn¬ 
stoff, Atophan, Pituitrin (Parke u. Davis), Adrenalin. Außerdem 


1) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 78, 1913 p. 294. 

2) Berl. klin. Wochenschr. 1913 p. 1089. 

3) Farini, cit. n. Zentralbl. f. d. ges. iun. Med. Bd. 8, 129, 1913. Römer, 
Deutsche med. Wochenschr. 1914 p. 108 u. a. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 116. Bd 9 
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wurde der Einfluß einer Wärmeapplikation auf die Nierengegend und 
eines interkurrenten Fiebers beobachtet. 

Ein Versuch, die Ausscheidungsverhältnisse der Niere durch Schwitzen 
zu ändern, scheiterte. Der Pat. kam nach einem Aufenthalt von 
15 Minuten im GMühlichthad nicht zum Schwitzen. Der Versuch konnte 
nicht länger ausgedehnt werden, weil dem Pat. übel wurde. 

Der N wurde nach Kjeldahl, das CI' durch Titration nach Mohr 
in dem nach Larsson vorbehandelten Ham bestimmt. Die Methode 
Von Larsson, von deren Zuverlässigkeit wir uns in Kontrollanalysen 
überzeugt haben, ist für größere Reihenuntersuchungen sehr praktisch. 

Tabelle 1. 

Gesamttagesau ssche idung und Wasserznfuhr. 


Datum 


5. XI; 

6. XI. 

7. XI. 

8. XI. 

9. XI. 

10. XI. 

11. XI. 

12. XI. 

13. XI. 

14. XI. 

15. XI. 

16. XI. 

17. XI. 

18. XI. 

19. XI. 

20. XI. 

21. XI. 

22. XI. 

23. XI. 

24. XI. 

25. XI. 

26. XI. 

27. XI. 

28. XI. 

29. XI. 

30. XI. 

1. XII. 

2. XII. 


Harn¬ 

menge 

%C1 

gci i 

7.N 

e n 

Fliissig- 

keitsauf- 

nahme 

6465 

0,080 

5,169 

0,083 

5,367 

5600 

4081 

0,049 

2,375 

0,210 

8,560 

5500 

5417 

0,070 

3,792' 

0,146 

7,899 

| 5900 

7443 

0,086 

6,388 

0,109 

8,120 

9100 

6416 

0,072 

4,616 ! 

0,175! 

11,216 

i 7200 

5360 

0.062 

3,345 

0,163 

8,490 

5500 

4835 

0,071 

3,428' 

0,150 

7,499 

' 7500 

6380 

0,054 

2,921 ; 

0,118 

6,568 

6900 

5334 

0,042 

2,252 

0,139 

7,413 

7300 

4221 

0,026 

1,091 ; 

0,164 

6,912 

7500 

5728 

0.043 

2,463 

0,154 

8,801 

: 7600 

8500 

0,098 

8,332 

0,098 

8,374 

6200 

5878 

0,071 

4,179 

0,121 

7,265 

1 5100 

3999 

0,093 

3,698 

0,181 

I 7.247 

! 4100 

5316 

1 0,094 

5,018 

0,124 

i 6,567 

5100 

4685 

1 0,099 

4,656 

0,192 

i 8,991 

4200 

4850 

0,044 

2,144 

0,214 

l 10,359 

1 5800 

5059 

0,014 

0,748 

0,325 

! 16,460 

4900 

7530 

| 0.214 

1,614 

0,127 

1 9,550 

6150 | 

5997 

o;o8i 

4,813 

0,107 

| 6,420 

1 5150 | 

5590 

1 0,064 

>3,559 

0,140 

7,827 

3900 

5750 

i 0,048 

2,747 ; 

0,122 

6,977 

! 6850 1 

7470 

0,045 

3,388 | 

0,105 

1 7,878 

1 6100 j 

3014 

0,056 

1,551 , 

0,127 

1 3,829 

, 4200 | 

4938 

0,066 

3,248 

0,119 

5,867 

! 6000 , 

5600 

0,053 

2,968 

0,110 

! 6,160 

6200 

8327 

| 0,050 

4,148, 

0,085 

! 7,098 

6700 

6070 

0,055 

j 3,316 j 

0,086 

5,204 

. 6800 1 


Bemerkungen 


10,0 g Kochsalz 
20,0 g Harnstoff 
4 ><0,5 g Atophan 
5X0,5g Atophan 
6X0,5 g Atophan 

6 X 0,5 g Atophan 
10,0 g Kochsalz 

1 mg Pituitrin (subkutan) 

2 X i m g Pituitrin 

Fieber 

Fieber 

Thermophortag. 

5,0 g NaCl* : 1mg Pituitrin 
1 mg Pituitrin 

l /* mg Adrenalin (subkutan) 
3X1 mg Pituitrin 
1 mg Pituitrin 

1 rag Adrenalin 


Die wichtigsten Versuchstage sind in Form von Kurven dar¬ 
gestellt 1 ). 


1) Der Abdruck der Tabellen über die au 36 Tagen vorgenommenen Stunden- 
versuche unterbleibt auf Wunsch der Redaktion. 


Untersuchungen über die Nieren!uck 
Kurte 1. NormilUg. 



**■*• S h 12 1 2 3 4 S ; 

- ’ Konzentration des Chlorions*) ist A\ 
«ptaüift Die Konzentration des 
sie übertrifft hier wie stets ( 
^tfon des Reststickstoffs im Serum. 

Kirre 2 . fm io»*‘ iqo k s, 



^Tirrrr a 

.‘i“* -W *1 sleigt itl'i 

"tÄ"- 

*■ «■ 

KS‘1 *«*. im 



Google 


Qriginial from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Untersuchungen über die Nierenfunktion. 131 


Kurve 1. Normaltag. 

% cm 



Die Konzentration des Chlorions 1 ) ist eine änderst niedrige 
und sehr gleichmäßige. Die Konzentration des N 4 ) schwankt von 
0,13 bis 0,33°/ 0 . Sie übertrifft hier wie stets (vgl. E. Meyer) die 
Konzentration des Reststickstoffs im Serum. 


Kurve 2. Um IO 00 " a. ro. 10,0 g NaCl. 



Im Kochsalzversuch steigt (CI') auf 0,134 %, bleibt also weit 
nnter dem Serumwerte. Die Wasserausscheidung an diesem Tage 
ist erheblich gesteigert. Auffallend ist, daß (N) an dem Kochsalz¬ 
tage ohne wesentliche Schwankungen verläuft. Da ein 2. Koch¬ 
salztag (16. November) dasselbe ergab, so ist es wohl möglich, daß 
dieser Wert von (N) durch einfache Ausschwemmung ohne aktive 
Konzentrierung erreicht wird. 

1) In allen Kurven bedeutet die gerade Linie den Durchschnittswert der 
Cl'-Konsentration im Serum. 

2) Menge des Nachturins. 

8) Gesamtmenge des 24stündigen Urins. 

4) Die Konzentrationen werden im folgenden durch Einklammerung ge¬ 
kennzeichnet* (Ci 1 ) = Chlorkonzentration. 

[)* 
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Die Ausscheidung der Kochsalzzulage dauert mindestens zwei 
Tage. 

In einem 2. Kochsalzversuch (am 16. November) geht die Aus¬ 
scheidung am Versuchstage zu etwa 80°/o vor sich. 


Kurve 3. Um 10°° h 20,0 g Harnstoff. 

% ccm 



Nach Eingabe von 20,0 g Harnstoff ist die Urinmenge erhöht. 
(N) erreicht den Maximalwert von 0,28%. Der N der Harnstoff¬ 
zulage wird an diesem und dem folgenden Tage nicht vollständig 
ausgeschieden. Es findet eine erhebliche Retention statt. (CI') 
ist nicht wesentlich beeinflußt. Obgleich A io diesen Versuchs¬ 
reihen nicht gemessen ist, läßt sich doch nach unseren früheren 
großen Erfahrungen sagen, daß ein Harn von diesen N- und Cl- 
Konzentrationen osmotisch weniger konzentriert ist als Blutserum. 
Man könnte also danach zu der Auffassung kommen, daß in diesem 
Falle auch die Konzentrierung von N gestört sei. Die folgenden 
Beobachtungen werden ergeben, daß das nicht der Fall ist. Und 
daraus folgt, daß man selbst bei Untersuchung der Stundenharne 
aus einem solchen Befund nur mit großer Vorsicht Schlösse auf eine 
herabgesetzte Konzentrierungsfähigkeit schließen darf. 

Kurve 4: Vom 10. November bis 12. November erhielt Pa¬ 
tient 7,5 g Atophan. Wir wollten prüfen, ob dieses Mittel, dem 
wohl für die Ausscheidung der Harnsäure eine Nierenwirkung zu¬ 
kommt, auch auf die Niere bei D. i. von Einfluß ist. 

An der Kurve fällt auf, daß um 12 00h eine stündliche Harn¬ 
menge von 20 ccm entleert wurde, (N) erhob sich in dieser Stunde, 
in der vorhergehenden und in der nachfolgenden auf 0,35—0,37%. 
(CI 1 ) blieb unbeeinflußt. Es ist sehr bemerkenswert und stimmt 
mit unseren früheren Beobachtungen überein, daß selbst bei einer 
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stündlichen Harnmenge von 20 ccm, die also kleiner ist als das 
von einem Gesunden in einer Stunde abgesonderte Harnquantum, 
die (C1‘) den extrem niedrigen Wert beibehält. Solche Beobach¬ 
tungen beweisen, daß es sich beim D. i. nicht um eine primäre 
Polyurie handelt, sondern um die oben definierte partielle Konzen¬ 
trierungsunfähigkeit. Ob es sich hier um eine Atophanwirkung 
bandelt, bleibe dahingestellt. 


Kurve 5. 1. Pituitrintag *). 
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r«tmieli»pt über die .Vierenfnnl 


Um l 00h wurde dem Patienten 1 mg Pituitrin (Parke und 
Davis) subkutan injiziert. Die Wasserausscheidung sank für die 
nächsten 4 Stunden auf sehr niedrige Werte. Der Patient ver¬ 
spürte in dieser Zeit keinen Durst. (C1‘) erhob sich um 2 00h auf 
0,420%, also über Serumwert, sank aber unter denselben noch 
während des Anhaltens der Oligurie. (N) erreichte um 3 00h den 
Maximalwert dieses Tages von 1,16%. Die Beobachtung zeigt die 
wohl erhaltene Konzentrierung des N, die im Vergleich zu dieser 
nur wenig und ganz vorübergehend stattfindende Konzentrierung 
von CI' und, in Übereinstimmung mit unseren früheren Befunden, 
die völlige Unabhängigkeit dieser beiden Funktionen voneinander. 

Kurve 6. 2. Pituitriutag. 


.izfuf die Wasserdiorese trat nach der 
■-:»i 1 Uhr kein Ham entleert wurd 
r q af (X< sich der Beobachtung entzoi 
.'ytnuig tm iS) nm l u# h nur sehr ui 
“h 1er t Injektion ist aber eindeutig 
f Saeennig ron A'i keine Konzentriern 
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Stunde- 9 


8 Nacht 


Die flüchtige Wirkung des Pituitrins auf (CP) am Vortag 
führte zu der Frage, ob die Funktion der Konzentrierung von CP 
bei D. i. rasch ermüdbar sei. Es wurden daher am 18. November 
um 10 ( 00h und um 3 00h je 1 mg Pituitrin subkutan injiziert. Die 



Digitized b* 


v Gooolc 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 







Untersuchungen über die Nierenfonktion. 


135 


Wirkung auf die Wasserdiarese trat nach den Injektionen prompt 
ein. Da bis 1 Uhr kein Harn entleert wurde, so kann die Ein¬ 
wirkung auf (CIO sich der Beobachtung entzogen haben, wie auch 
die Steigerung von (N) um l 00 h nur sehr unbedeutend ist. Die 
Wirkung der 2. Injektion ist aber eindeutig zu beurteilen: Sehr 
starke Steigerung von (N), keine Konzentrierung von CI'. 

Kurve 7. 


°fe ctm 



In der Nacht zum 20. November erkrankte der Patient mit 
Schüttelfrost. Herpes labialis am 22. November. Kein Befund an 
den inneren Organen. Temperatur bis 40°. 10600 Leukocyten. 

Bereits in der Nacht zum 20. November stieg (CI') auf 0,13°/ o . 
In den Stunden von 9—11 a. m. erreichte (CD) mit durchschnitt¬ 
lich 0,2°/« die höchsten Werte, die ohne den Einfluß von Pituitrin 
hei diesem Patienten beobachtet wurden. Die Harnmenge sank 
auf 4685 ccm. 

Kurve 8. 

Applikation von zwei Thermophore» in den Nierengegendeu von 12 00 bis 6 0#h . 
% ccm 
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In den späten Nachmittagsstunden, in der folgenden Nacht 
und in den ersten Stunden des nächsten Tages (Temperatur bis 
38,5°) stellte sich (CI') auf ganz außerordentlich niedere Werte 
ein. Am 2. Fiebertag wird die Gesamtchlorausscheidung niedrig, 
während die N-Ausfuhr steigt (auf 10,35 g). 

Kurve 8: An diesem Tage wurden bei großen Harnquanten die 
höchsten Werte von (N) gefunden (von den Pituitrintagen abgesehen). 
(CI') blieb ganz niedrig. In dem früher untersuchten Falle wurde 
bei Erwärmung der Nierengegenden eine Steigerung von (CI') be¬ 
obachtet. In diesem Falle fand eine fast völlige Retention des CI' 
statt (Gesamtausscheidung 0,748 g), während die N-Ausfuhr den 
sehr auffallenden Wert von 16,46 g erreicht. Es ist möglich, daß 
der vorangegangene Infekt an diesen Erscheinungen beteiligt ist 
Wolffheim 1 2 ) hat bei Thermopenetration der Nierengegenden von 
Nephritikern ebenfalls Konzentrationssteigerungen gefunden. Diese 
Befunde sind im Zusammenhang mit dem Einfluß der Temperatur 
auf die Quellung des Nierenparenchyms 4 ) von Interesse. 

Am 24. November erhielt Patient um l 00h 5.0 g NaCl per os 
und 1 mg Pituitrin subkutan. Die Wasser Wirkung war in diesem 
Versuch schwächer als an den beiden ersten Pituitrintagen. (CI') 
stieg um 2 00h auf 0,1 °/ 0 . (N) wurde wesentlich nicht beeinflußt. 

Am 27. November erhielt Patient um 12 46 h */* mg Adrenalin 
Subkutan. Eine Beinflussung der Ausscheidungen trat nicht ein. 

Am 28. November wurden dem Patienten um 10 00 , 2 00 und 
6 46 h je 1 mg Pituitrin subkutan injiziert. (CI') stieg nach der 
2. Injektion auf 0,33 °/ 0 (Maximalwert). Die 3. Injektion hatte 
wiederum bei stärkster Oligurie (Harnmenge von 20 ccm in 2 Stunden) 
und bei hoher Steigerung von (N) auf 1,2 °/ 0 keinen Einfluß auf 
(CI') (0,09 %). Harnmenge, Gesamtausscheidung von CI' und N waren 
an diesem Tage sehr niedrig. 

Es handelt sich bei Patient A. W. um einen Fall von D. L, 
bei dem nach dem Ergebnis der Untersuchungen an den analysierten 
Stoffen wiederum nur die Konzentrierung von CI' hochgradig ge¬ 
schädigt war. Wenn auch in einer Stunde (CI') über Serumwert 
stieg und in wenigen anderen Harnportionen diesem Wert nahe¬ 
kam, so zeigen doch die Beobachtungen, in denen kleinstes Harn¬ 
quantum mit extrem niedrigem Wert von (CI') zusammenfiel, die 


1) Zeitschr. f. kliu. Med. Bd. 77 p. 258, 1913. 

2) Vgl. eine demnächst erscheinende Mitteilung von Lichtwitz u. Renner. 
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Fnnktionsschädigung in klarster. Weise. Die Niere war fähig N 
in normal hohen Werten zu konzentrieren. 

Dem Pituitrin kommt für die Erkennung dieser Besonderheiten 
der Nierenfunktion der Wert zu, daß man Portionen von kleiner 
Harnmenge mit diesem Mittel willkürlich erzeugen kann, während 
wir bisher auf zufällige Beobachtungen angewiesen waren. Im 
Hinblick auf unsere früheren .Resultate haben die Pituitrinversuche 
etwas prinzipiell Neues nicht ergeben, wenn sie auch die Differenzen 
in der Konzentrierung von N und CP in viel stärkerer Weise zum 
Ausdruck bringen. 

Fall II. A. P., Handelsmann, 38 J. alt. Familienanamnese o. B. 
aufgenommen .9. Februar 1914. Seit September 1918 leidet Pat. an 
starkem Durst, er muß sebr häufig, besondere auch des Nachts Wasser 
lassen. Lues negiert. Pat. ist Jude. Vor einigen Monaten bat er am 
Vereöhnungstag gefaßtst und nur unter größter Anstrengung und er¬ 
heblichen Beschwerden, vor allem Kopfschmerzen und quälendstem Durst, 
das Fasten zu Ende führen können. 

Befund: Muskulöser, gut genährter Mann, 163 cm groß, 69 kg 
achwer. Innere Organe gesund. Urin frei von Eiweiß und Zucker. Blut¬ 
druck 120 mm B. B. Kein röntgend. Schädelbefand. Wa. B. negativ. 

Der Pat. erhält vom 9.—23. Februar eine gleichmäßige purinfreie 
Kost und wurde in derselben Weise wie der erste Pat. untersucht. 

Tabelle 2. 


Gesamttagesausscheidung und Wasserzufuhr. 


Datum 

Urin¬ 

menge 

%ci 

gCl 


1 

1 

g N 

Flüssig¬ 

keits¬ 

zufuhr 

Bemerkungen 

io.li.! 

9 855 

0,065 

6,423 

0,152 

14,978 

6000 


lt.II. 

10465 

0,098 

10,219 

0,128 

13,415 

6 500 

10 g NaCl 

12.11. 

11692 

0,090 

10,435 

0,175 

20,473 

7 600 

20 g Urea 

13. II. 

5034 

0,108 

5,438 

0,286 

14,382 

4 800 

3,0 mg Pituitrin sub¬ 
kutan 

14. II. 

! 11126 

0,100 

11,220 

0.133 

14,790 

9 400 


15.11. 

1 9034 

0,085 

7,648 

0,145 

13,130 

9 400 


16.11. 

! 6717 

0,121 

8,190 

0,212 

14,295 

8 400 

3,3 mg Pituitrin sub¬ 
kutan. „Trinkver¬ 
such“ 

17.11. 

12 820 

0,110 

14,102 

0,103 

13,270 

11 200 

0,75 g Theocinnatr. acet. 

18.II. 

8916 

0,075 

6,636 

0,132 

11,763 

8 200 

°> 75 g » » 

19. II. 

5455 

0,088 

4,817 

0,166 

9,064 

7 200 

1 °> 75 £ „ ” 

| 3.8 mg Pituitrin sub¬ 

kutan 

20.11. 

1 7378 

i 

0,058 

4,294 

0,174 

12,860 

7 400 

1,9 mg Hypopbysin sub- 
| kutan 
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Kurve 10: Steigerung der Wasserausscheidung, unwesentliche 
Erhöhung von (CI') aber keine Konzentrierung; gleichmäßige Werte 
von N, wie in Fall L Das zugeführte Kochsalz wird an diesem 
nnd dem folgenden Tage ausgeschieden. 

Kurve 11: Hohe Wasserausscheidung, geringe Erhöhung von 
(N), aber keine osmotische Arbeit der Niere (vgL Fall I). 

Der N der flarnstoffzulage wird zum größten Teile am Ver- 
suchstage ausgeschieden. 


Kvirve 12. 

I. Pituitrinversuch. Um 10 30h 1mg, um 5 h 2 mg Pituitrin subkutan. 



Erhebliche Wasserwirkung, aber weniger stark wie in Fall I. 
Nach beiden Injektionen Ansteigen von (CI') auf dem Serum werte 
nahe Höhe (0,31 und 0,33 %). Erhebliche Erhöhung von (N). 

Nach den Pituitrininjektionen war das starke Durstgefühl des 
Patienten erloschen. 

Die ausgeschiedene Cl'-Menge war an diesem Tage vermindert. 
Das retinierte CI' wurde am Nachtage (14. Februar) unter starker 
Steigerung der Harnmenge abgegeben (s. Tabelle 2). 

Kurve 13: An diesem Tage erhielt Patient um 9 80h 1,5 mg, 
um l“ h 1,8 mg Pituitrin subkutan. 

Patient wurde angewiesen an diesem Tage trotz des fehlenden 
Durstes dasselbe Flüssigkeitsquantum aufzunehmen, wie an seinen 
Normaltagen. Diese Vorschrift wurde von dem sehr intelligenten 
Patienten, der an den Untersuchungen großes Interesse nahm, auf 
das genaueste befolgt 
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Lichtwitz u. Stromeier 


Kurve 13. II. Pituitrintag. 

ccm o/o 



Trotz dieser starken Flüssigkeitszufuhr trat die Wasserwirkung 
der Pituitrininjektion ein. Um 11 h wurden nur 18 ccm Urin 
ausgeschieden. Die Wassersekretion wird also durch das Pituitrin 
gesperrt. (CI') stieg'nach beiden Injektionen über Serumw T ert, blieb 
aber um 11 h mit 0,478 °/ 0 bei 18 ccm Harn w r eit hinter der 
Konzentration zurück, die ein Normaler erreichen würde. Um 
4 h erreichte (CI') mit 0,508 % den maximalen Wert. Die Be¬ 
einflussung von (N) zeigte gegenüber den mitgeteilten Versuchen 
keine Besonderheiten. An diesem Tage hatte der Patient eine er¬ 
hebliche Wasserretention, so daß sein Körpergewicht um 1,5 kg 
zunahm. 

Vom 17.—19. Februar erhielt Pat. je 3 mal täglich 0,25 Theocin- 
natr. acetic. Ein Einfluß auf die Konzentrationsverhältnisse am 17. and 
18. war nicht zu konstatieren. Am 17. (dem I. Theocintage) trat eine 
sehr erhebliche Diurese und CI'-Ausschwemmung ein. Am 19. Februar 
wurden dem Pat. außerdem 2 Pituitrininjektionen gemacht und zwar um 
10 Uhr 1,8 mg um 8 Uhr, auf seinen eigenen Wunsch, zur Sicherung 
seiner Nachtruhe 2,0 mg. Der Einfluß dieser Injektion bietet nichts 
Neues. 

Am 20. Februar wurden dem Pat. 2 Injektionen von Hypophysin 
(Höchster Farbenwerke) gemacht und zwar um 10 Uhr und um 8 Uhr 
abends 0,9 und 1,0 mg. Die Wirkung dieses Mittels ist qualitativ und 
quantitativ, eine ähnliche wie die des Pituitrins. 

Am 22. und 23. Februar erhielt Pat. 2 ccm Hypophysin per os. Die 
Wirkung auf die Diurese war sehr geringfügig. 

Die Funktionsstörung bei diesem Kranken ist dieselbe wie im 
Fall I. Auf Pituitrininjektion reagiert die Niere dieses Kranken 
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in bezug auf (CI') etwas besser als die von Patient W. aber doch 
mit einer deutlichen Schädigung dieser Funktion. Die „Ermüdbar¬ 
keit“ dieser Funktion tritt hier weniger hervor. Der Versuch vom 
16. Februar (Pituitrininjektion bei „normaler“ Flüssigkeitszufuhr) 
zeigt in überzeugender Weise, daß hier eine primäre Polydipsie 
nicht die Ursache des D. i. ist. 

Fall III. Pat. H. G., 26 J., Knecht. Am 21. März 1914 auf¬ 
genommen. Familienanamnese o. B. Pat. war früher nie ernstlich krank. 
Seit gestern Schmerzen in der linken Seite, Kopfschmerzen, Erbrechen. 
In der letzten Zeit viel Durst. 

Status: Kräftiger Mann von gesundem Aussehen. An den inneren 
Organen außer einigen katarrhalischen Geräuschen über den abhängigen 
Partien der Lungen nichts abnormes nachweisbar. Nervensystem o. B. 
Röntgenologisch normaler Schädelbefund. Augenhintergrund normal. 
Wa. R. negativ. Nach 75 g Traubenzucker keine Glykosurie. Harn 
frei von abnormen Stoffen. 

Die Harnmengen schwankten zwischen 3 und 7,4 1. Sie waren an 
den Yersucbstagen am höchsten. In den 26 Tagen des klinischen Aufent¬ 
haltes nahm Pat. 6,0 kg an Gewicht zu. Am psychischen Verhalten 
war nichts Auffallendes wahrzunehmen. 

Die Untersuchungsbedingungen waren die gleichen wie bei den 
beiden ersten Patienten. 


Tabelle 3. 

Gesamtausscheidung und Wasserznfuhr. 


DatumMenge 

} 

%C1 

gCl 

# /«N 

gN 

Flüssig^ 

keits- 

aufuahme 

Bemerkungen 

24. III. 5465 

25. m. 5255 

26. HL 5998 

27. HI. 7360 

28. HI 7116 

29. m. 3850 

30. HI. 4460 

. 

1 

0,116 
! 0,252 
0,268 
0,209 

0,170 

0,221 

6,3871 0,113 
13,620, 0,294 
16,095! 0,399 
15,422 0,218 

6,54 0,259 
9,86 10,302 

6,063 

15,463 

23,960 

16,026 

| 9^96 
13,473 

i 

6350 (21 stündiger Harn, 11—8 Uhr) 

4900 10 g NaCl 

7900 20 g Urea 

6000 2X2,0 rag Pituitrin subkutan 

4700 75 g Dextrose 

3600 

4600 2X2,0mg Pituitrin subkutan 

t 


Kurve 14: Nach Zuführung von 10,0 g NaCl keine Steigerung 
der Harnmenge. Erhebliche Erhöhung von (CP). Das zugelegte 
NaCl wird am Versuchstage vollständig ausgeschieden. 

Kurve 15: Keine erhebliche Steigerung der Wassermenge. 
Starke Erhöhnng von (N). Die N-Ansscheidung übertrifft die des 
Vortages fast um den ganzen Betrag des zugeführten Harnstoff-X. 
Die Gesamt-CP-Ausscheidung ist sehr hoch. 
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Kurve 14. Um 10 30h 


Kurie 16. 

ti IQ 1 ad na 1 k j« 2 mg Pituitrin subtil 


-1035ccm 


Stunde 9 10 11 12 1 2 3 4 5 6 • 7 8 Nachts 


Kurve 15. Um 10 h 20 g Harnstoff. 
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Stunde 9 10 11 12 1 2 3 4 5 6 7 8 Nacfite 


Am 27. März werden dem Patient um 10 60h und um 6 11 je 
2 mg Pituitrin subkutan injiziert. Der Einfluß auf die Wasser¬ 
ausscheidung ist viel schwächer als bei den Fällen I und II. P> e 
24 ständige Wassermenge ist viel höher als an den Vortagen. (CIO 
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and (N) erreichen nicht die Höhe wie in dem Kochsalz- bzw. Harn¬ 
stoffversuch. Die Gesamtausscheidung von CI' und N ist hoch. 


Karre 16. 

Um 10 h and um l h je 2 mg Pituitrin subkutan. 

o/o ccm 



Stunde 9 10 11121 2345678 Nachts 


In diesem Versuch ist die Verminderung der Wasserausschei¬ 
dung erheblicher wie am 27. März, aber nicht so stark wie in den 
Fällen I und H. (CI') und (N) erreichen höhere Werte wie am 
27. März. Die Gesamtausscheidung von CI* und N ist gegen den 
vorhergehenden Normaltag wesentlich erhöht. 

Dieser Patient verhielt sich also gegenüber einer NaCl- und 
einer Harnstoffzulage anders als die Patienten W. und Pf. Er 
schied die Zulagen ohne Steigerung der Wassermenge, unter er¬ 
heblicher Steigerung der Konzentrationen aus, verhielt sich also 
in bezug auf sein Konzentrationsvermögen wie ein Normaler. Die 
Pituitrininjektionen wirkten bei diesem Patienten weniger stark auf 
die Verminderung der Wasserausscheidung. Bemerkenswert sind 
die Ausschwemmung von CI* und N an den Tagen mit Zulagen 
nnd mit Pituitrininjektionen. 

Nach dem Ergebnis der Funktionsprüfung muß dieser Fall 
von den beiden ersten, die typische Erkrankung von D. i. darstellen, 
abgesondert und als eine Polyurie unklaren Ursprungs bezeichnet 
werden. 
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Fall IV. Gesunder Mann von 28. J. Gesamttagesausscheidung. 


Datum 

Menge 

i 

% CI 

| gCl 

I 

%N 

| g N 

j Bemerkung 

10. XII. I 1499 

11. XII. J 1760 

1 0,725 
0,672 

10,858 

11,761 

1,110 

0,848 

1 

16,659 

14,808 

2X1 and 1X 2 mg Pituitrin 


Nach einem Normaltage erhielt die Versuchsperson 3 subku¬ 
tane Injektionen von Pituitrin (1 mg um 9 46h , 1 mg um 1 4U , 
2 mg um 5 4 ® h ). Eine deutliche Veränderung der Wasserausschei¬ 
dung und der Konzentrationen von CI und N war nicht zu be¬ 
obachten. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Heidelberg. 

Untersuchungen über das Verhalten von Gesamtstoff¬ 
wechsel und Eiweißumsatz bei Carcinomatösen. 1 ) 

Von 

Engenie Wallersteiner, 

Heidelberg. 

Das Problem des Gesamtstoffwechsels bei Carcinomatösen ist 
bisher fast ausschließlich von der Seite des Eiweißstoffwechsels 
her beleuchtet worden. 

Die älteren Arbeiten, die sich mit dem Verhalten der Harn¬ 
stoffausscheidung bei dieser Krankheit befaßten, haben heute, wie 
Friedrich Müller 2 3 * ) in seiner Kritik dargetan hat, nur noch 
historisches Interesse. Die Befunde waren wechselnde. Jene 
Forscher untersuchten nur den N-Gehalt des Harns, den sie mit 
Durchschnittszahlen bei Gesunden verglichen. Sie berücksich¬ 
tigten die eingenommene Nahrung weder quantitativ noch quali¬ 
tativ, sie kümmerten sich nicht um den Stickstoffgehalt des Kotes, 
um Temperatursteigerungen, um Ödeme usw. 

Die exakte Erforschung des Eiweißstoffwechsels datiert erst 
seit den Untersuchungen von Müller: „Stoffwechseluntersuchungen 
bei Krebskranken“ 8 ). Zur Beurteilung des Stoffwechsels Carci- 
noraatöser schienen Müller drei Wege geeignet: 1. Vergleich 
zwischen dem Stoffwechsel des Kranken und einem genau gleich 
ernährten, gleich schweren Gesunden desselben Geschlechts. 2. Unter¬ 
suchung des Stoffwechsels des Kranken im Hungerzustand und Ver¬ 
gleich mit dem eines Gesunden ähnlicher Konstitution im Hunger¬ 
zustand. . 3. Feststellung des Punktes, bei welchem der Patient 
bei steigernder Nahrung sich ins Stickstoffgleichgewicht bringen läßt. 

1) Über die Hauptergebnisse dieser Arbeit berichtete Grafe in der Sitzung des 
Xaturbistor. medizin. Vereins zu Heidelberg vom 16. Dezember 1913, ref. Münch, 
med. Wochenschr. 1914 p. 188. 

2) Friedrich Müller, Gesellsch. d. Charite-Ärzte in Berlin vom 29. April 
1886, ref. Berl. klin. Wochenschr. Nr. 41, p. 102, 1886. Zeitsehr. f. klin. Med. 
Bl. 16 p. 496, 1889, — Dort auch die ältere Literatur. 

3) Müller, loc. cit. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 1 16 . Bd. 10 
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Wallersteiner 


Digitized by 


Unter 6 Fällen, die Müller in einem fast vollkommenen 
Hangerzustand untersucht hat, fand er bei 2 ein normales Ver¬ 
halten, bei 4 Fällen dagegen Stickstoffverluste bis zu 8,56 g p. d., 
während er bei normalen Hungernden einen Durchschnittsverlust 
von 4,7 g N gefunden hatte. Ferner hat Müller bei einem 7. Fall, 
einem Carcinoma penis, den Versuch gemacht, durch steigende 
Nahrungszufuhr Stickstoffgleichgewicht zu erzielen, mit dem über¬ 
raschenden Resultate, daß bei einer täglichen Einnahme von 
50 Kalorien pro Kilogramm Körpergewicht und 21 g N dieser 
Punkt nicht erreicht war, sondern immer noch ein Stickstoffverlust 
von 1,1 g N vorhanden war. 

In der Folgezeit hat das Problem eine große Zahl von Be¬ 
arbeitern gefunden :Klemperer 1 ),Gärtig 2 3 4 5 ),Schöpp 8 ),v.Mora- 
czewsky 1 ), Setti 6 ), Clo wes, Fr iesbieundGlosser 0 ), Braun¬ 
stein 7 ), Lewin 8 ). Fast immer kamen entweder hungernde oder 
stark unterernährte Kranke zur Untersuchung. Die Resultate waren 
außerordentlich verschieden, es finden sich alle Übergänge von 
Stickstoffretentionen bis zu starken Stickstoffverlusten. Den höchsten 
Wert einer negativen Bilanz fand wohl Braunstein 9 ). Er be¬ 
richtet über einen Patienten mit Carcinoma oesophagi, der an einem 
Hungertag eine Stickstoffausfuhr von 14,757 g aufwies bei einer 
Harnmenge von 720 ccm; der Patient hatte seit 8 Tagen nur 
Wasser und Breie zu sich nehmen können. 

Müller war es nun, der auf seine oben raitgeteilten Versuchs¬ 
ergebnisse die Theorie eines toxogenen Eiweißzerfalls bei Carcinom- 
kranken gründete. Da 5 seiner Versuchspersonen mehr Harnstoff 
ausschieden wie der sonst gesunde Hungernde, schloß er, es könne 
bei einem Teil der Krebskranken der Eiweißzerfall nicht nur durch 
Appetitlosigkeit, durch lokale Störung im Verdauungstrakt, kurz 
durch Inanition bedingt sein, sondern er müsse noch durch ein 

1) Klemperer, Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 16 1889. Diese Arbeit erschien 
zur gleichen Zeit wie die ausführlichen Mitteilungen von F. Müller. Berliner 
klin. Wochenschr. 1889 p. 869. Charite-Annalen, Bd. 16 p. 138, 1891. 

2) Gartig, Inaug.-Diss. Berlin 1890. 

3) Schöpp, Deutsche med. Wochenschr. 1893 p. 1155. 

4) v. Moraczewsky, Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 33 p. 384, 1897. 

5) Setti, Referiert Maly’s Jahresberichte f. Tierchemie 1899 p. 741. 

6) Clowes, Friesbie n. Glosser, 5. annual report, Cancer Laboratory, 
New-York, State Dept. of health 1903/04. 

7) Braunstein, Zeitschr. f. Krebsforschung Bd. 1 p. 199 r 1904. 

8) Lewin, Deutsche med. Wochenschr. 1905 p. 218. 

9) 1. c. 
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besonderes Zellgift, daß beim Krebskranken im Blut zirkuliere, ge¬ 
steigert werden, und zwar in dem Maße gesteigert, daß, je mehr 
man dem Carcinomatösen Nahrung zuführt, um so mehr der Punkt 
des Stickstoffgleichgewichts unerreichbar zurückfliehe, wie er es 
bei seinem Versuch am Carcinoma penis gezeigt hat. Dieser Auf¬ 
fassung Müller’s schlossen sich in der Folge eine große Reihe 
von Forschern an, wenn auch die Meinungen über die Konstanz 
und Häufigkeit des Auftretens eines pathologisch gesteigerten Eiweiß¬ 
zerfalls bei Krebskranken schwanken. Während Klemperer 1 ) 
geradezu ein konstantes Verhältnis 5:2 des gesteigerten Stickstoffum¬ 
satzes zum normalen aufstellen möchte, nimmt A. S c h m i d t 2 ) an, daß 
sich eine derartige Proportion mehr und mehr zugunsten des normalen 
Slickstoffwechsels verschiebe; andererseits aber glaubt Schmidt 
wohl, daß der Sauerstoffverbrauch Carcinomatöser in keinem Verhältnis 
zum Eiweißzerfall stehe. Clo wes, Friesbie und Glosser 8 ) 
ihrerseits kommen zu dem Schlüsse, daß die Störungen wohl weniger im 
Eiweißabbau als in seinem Aufbau liegen müsse. Auch Krehl 4 ) 
weist auf die Möglichkeit hin, daß Störung der Eiweißsynthese oft 
das sein könnte, was wir pathologischen Eiweißzerfall nennen. 

v.Moraczewsky endlich erklärt die positiven Stickstoffbilanzen 
seiner Versuchsreihen nicht als N-Ansatz, sondern als N-Retention, 
von allerdings bedeutenden Dimensionen. 

Es fehlte nicht an Versuchen auf tierexperimentellem oder 
chemischem Wege das toxische Agens des Carcinoms zu erforschen 
; (Klemperer 5 ), Petry 8 ), Wetzel 7 )). Auch Müller selbst suchte 
mit völlig negativem Ergebnis nach dem postulierten spezifischen 
Krebsgift Blumenthal 8 ), der 1904 das Vorhandensein eines Toxins 
bestreitet, erblickt 1906 in dem Freiwerden heterolytischer Fermente 
bei nlcerativen Prozessen an der Geschwulst einen Grund für die patho¬ 
logische Steigerung des Eiweißumsatzes, während Neuberg 9 ) 
wiederum nur von einer Abartung der fermentativen Prozesse spricht. 

1) Klemperer, loc. cit. 

2) Ad.Schmidt, v. Noorden’s Handb. der Pathol. des Stoffwechsels II. Aufl. 
Sd.I p. 370 ff. 1906. 

3) 1. c. 

4) Krebl, Pathol. Physiologie p. 437—440. 

5) Klemperer, Berliner klin. Wochenschr. 1889 p. 869. 

6) Petry, Hofmeister’s Beiträge Bd. IV.' p. 94. 1902. 

7) Wetzel, Diss. Tübingen 1904. 

8) Binmenthal, Festschr. f. Salkowsky, 1904. Ders., Die chemischen 
Vorgänge bei der Krebskrankheit. Wiesbaden, Bergmann 1906 p. 10. 

9) Neuberg, Berliner klin. Wochenschr. 1905 p. 118. 

10* 
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Die toxogene Theorie des Eiweißzerfalls beim Carcinom ist 
nicht unbestritten geblieben, so trat 1906 Aronsohn 1 2 ) mit einer 
Anzahl von Ein wänden an die-vorliegenden Untersuchungen heran. 
Von der Voraussetzung ausgehend, daß die Normaltemperatur unter¬ 
ernährter Individuen erniedrigt ist, sieht er in „occulten Temperatur¬ 
erhöhungen“ eine Fehlerquelle; er weist ferner auf die psychischen 
Einflüsse, auf die Abhängigkeit der Stickstoffausscheidung vom 
Krankheitsverlauf, vom Ernährungszustand und endlich von dem 
Kalorienbedürfnis des einzelnen Patienten hin. Eigene neue Unter¬ 
suchungen hat Aronsohn nicht mitgeteilt. Zweifellos recht hat 
er, wenn er auf die Bedeutung des Kalorienbedürfnisses für die 
Beurteilung der Stickstoff bilanz hinweist (vgl. darüber auch K r e h 1 *) 
und Oswald 3 )). 

Von einer Schädigung, die in spezifischer Weise den Eiweiß¬ 
stoffwechsel allein trifft, dürfen wir nur dann sprechen, wenn ein 
Organismus unfähig ist, sich bei mittleren Eiweißgaben und bei 
einer seiner Gesamtoxydation entsprechenden Kalorienmenge im 
Stickstoffgleichgewicht zu halten. 

Über die Energieproduktion bei Carcinomatösen liegen nun 
bisher ganz wenig Angaben vor. Einzelne Respirationsversuche 
an C'arcinomatösen wurden von Kraus 4 5 ) und Svenson 6 ) an¬ 
gestellt. Beide kommen zu dem Ergebnis, daß sich die gefundenen 
Werte an der oberen physiologischen Grenze halten, z. B. 34,5 
Kalorien pro Kilogramm Körgergewicht (Svenson). Diese wenigen 
Versuche sind mit dem Zuntz-Geppert’schen Apparate nur während 
ganz kurzer Zeiträume, teilweise unter komplizierenden Umständen 
(Fieber), angestellt worden. 

Niemals sind bisher die Stickstoffbilanzen in Beziehung ge¬ 
bracht zu der Wärmeproduktion im Einzelfalle. Und doch kann, bei 
der weitgehenden Abhängigkeit des Eiweißumsatzes vom Gesamt¬ 
umsatz, die Rolle der N-Verluste bei C'arcinomatösen einwandfrei 
nur im Rahmen der Gesamtenergieproduktion erkannt werden. Nur 
so ist die Frage zu entscheiden, ob die bei einzelnen Carcinomatösen 
gefundenen, zweifellos gegenüber der Norm erhöhten N-Werte im 
Harn Ausdruck einer den Gesamtumsatz erhöhenden Noxe sind, 

1) Aronsolm, Zeitschr. f. klin. Med. ßd. 61 p. 153, 1307. 

2) K re hl, 1. c. 

3) Oswald, rheinische Pathologie 1307 p. 381. 

4) Kraus, Zeitschr. f. klin. Med. Rd. 22 p. 449 u. 573, 1893. 

5) Svenson, Zeitschr. f. klin. Med. Rd. 43 p. 83, 1301. 
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oder auf Schädigungen hindeuten, die ganz vorwiegend, wenn nicht 
ausschließlich, das Protoplasmaeiweiß treffen. 

Die in dieser Weise vorgenommene Analyse des Fieberstoff- 
wechsels beim Menschen durch Grafe 1 ) hat gezeigt, daß bei 
diesem Prozesse das Eiweiß, wenigstens in der Regel, keine Sonder¬ 
stellung im Wärmehaushalt einnimmt, sondern wie bei der chemischen 
Wärmeregulation annähernd parallel mit den Gesamtverbrennungen 
steigt und fällt. 

Bei der großen Ähnlichkeit, die Carcinom und Fieber mit¬ 
einander haben, schien es doppelt wünschenswert, die bis hierher 
nicht bekannten Beziehungen zwischen Eiweißumsatz und Gesamt- 
verbrennunug bei Carcinomatösen zu erforschen. 

Auf Anregung und unter Beihilfe von Herrn Dr. Grafe habe 
ich daher untersucht, ob Carcinomatöse mit mäßigen Eiweißmengen 
und einer Nahrung, deren Brennwert genau bekannt war und der 
vorher durch Respirationsversuche festgestellten Kalorienproduktion 
des einzelnen Patienten möglichst genau entsprach, sich ins Stick¬ 
stoffgleichgewicht bringen lassen. Ein positiver Ausfall der Ver¬ 
suche sprach dann gegen eine isolierte toxische Schädigung des 
Eiweißstoffwechsels, während die Respirationsversuche entschieden, 
ob Steigerungen des Gesamtstoffwechsels Vorlagen. 

Versuchsdurchführung. 

In der Auswahl der Patienten, bei welcher uns hier in Heidel¬ 
berg ein ganz besonders großes Material zur Verfügung stand 2 ), 
richteten wir uns nach den von F r. Müller aufgestellten Forderungen: 
Nur Patienten ohne Fieber, ohne Ödeme und ohne solche Störungen 
des Verdauungstraktes, die die Nahrungsaufnahme allzusehr er¬ 
schwerten (Erbrechen, Retentionen im Magen) wurden für die Ver¬ 
suche herangezogen. Genaueres hierüber berichten die Auszüge 
aus den Krankengeschichten im Anhang). Nur bei einem Patienten 
(Nr. 18 der Anhangtabellen) glaubten wir aus später näher zu 
erörternden Gründen eine Ausnahme machen zu dürfen. Außerdem 
suchten wir uns auch stets auf Patienten zu beschränken, deren 
Zustand ein möglichst ausgeprägtes Bild der Kachexie, charak¬ 
terisiert durch Abmagerung, Anämie und psychische Depression, 

1) Grafe, Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 101 p. 209, 1911. Münchener 
med. Wochenschr. Nr. 11, 1913. 

2) Dank dem liebenswürdigen Entgegenkommen von Herrn Geheimrat 
Czerny und Herrn Prof. Wilms waren wir in der Lage, uns auch aus den 
zahlreichen Carcinomatösen des Samariterhauses und der chirurgischen Klinik 
geeignete Patienten answählen zrx dürfen. 
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darstellte. Denn nach der bisherigen Definition müßte die Kachexie 
als Folgezustand einer toxischen Schädigung wohl am sichersten 
den pathologischen Stoffwechsel nachweisen lassen. Andererseits 
wurde indes auch vermieden, Patienten, die voraussichtlich nur 
wenige Tage vor dem tödlichen Ausgang ihrer Krankheit standen, 
für die Versuchsreihe zu nehmen, da aus den früheren Versuchen be¬ 
kannt ist, daß gegen das Lebensende Stickstoff retiniert wird, was 
natürlich keine klare Beurteilung der Ergebnisse mehr zulassen 
w'ürde. 

Zunächst also wurde mit jedem Patienten ein zehnstündiger 
Respirationsversuch in dem von Grafe 1 ) konstruierten Apparat der 
Klinik angestellt. Sämtliche Patienten waren seit 12—14 Stunden 
nüchtern und bekamen an dem Versuchstage selbst lediglich flüssige 
Kost (Kaffee, Wasser, Zitronensaftmit Saccharin usw.) ohne Brennwert 
und Eiweiß. Die in den 24 Stunden gefundene N-Menge im Harn konnte 
so direkt zu dem in 10 Stunden bestimmten Gaswechsel in Beziehung ge¬ 
setzt werden und daraus nach dem Vorgänge von Z u n t z die Kalorien¬ 
produktion im nüchternen Zustand berechnet werden. Diese Zahl, 
welche der Nettokalorienproduktion des Patienten entspricht, wurde 
ähnlich wie in den Roll and’sehen Versuchen über die Frage des 
toxogenen Eiweißzerfall im Fieber des Menschen 2 ) um rund 30 bis 
45 °/ 0 vermehrt, um den Mehraufwand für Motilität, für spezifisch¬ 
dynamische Arbeit und für die Verluste in Harn und Kot zu decken. 

Die bekannte Schwierigkeit, Carcinomkranke ausreichend zu 
ernähren, wurde dadurch umgangen, daß die Nahrung im allgemeinen 
flüssig dargereicht wurde, seltener breiig, da sich ergab, daß die 
flüssige Kost von den appetitlosen Patienten bevorzugt wurde. 
Ja, es fand sich, daß Patienten, die bei gewöhnlicher Er¬ 
nährungsweise niemals eine so große Kalorienmengen aufzunehmen 
imstande waren, gegen das Ende der Versuchsperioden häufig über 
Hungergefühl klagten. Überhaupt wurde diese Ernährungsweise 
durchaus gut vertragen, und die Patienten unterzogen sich der ein¬ 
förmigen Diät meist willig, um so mehr als bei einem Teil von 
ihnen, besonders bei Carcinoma ventriculi, durch die konsequente 
flüssige Nahrungsaufnahme eine durch motorische Erleichterung 
leicht zu erklärende Besserung ihrer Verdauungsstörungen und ein 

1) Grafe, Zeitschr. f. phys. Chemie Bd. 65 p. 1, 1910, vgl. auch Grafe. 
„Die Technik der Untersuchung des respiratorischen Gaswechsels beim gesunden 
und kranken Menschen“ in Abderhaldeu’s Handbuch der biockem. Arbeitsmethoden 
Bd. VII p. 452 ff. 1915. Die Gasanalysen wurden von Dr. Grafe selbst gemacht. 

2) Rolland. Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 107 p. 440, 1912. 
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Wegfall der Schmerzen herbeigeführt wurde, der manchmal noch 
anhielt, wenn die Kranken wieder zur gewöhnlichen Kost zurück¬ 
kehrten. 

Die Nahrung bestand meist aus mit kondensierter Milch bereitetem 
Kaffee oder Tee, aus Zitronenlimonaden, in welchen, je kälter sie gegeben 
worden, desto mehr Zucker dargereicht werden konnte; ferner aus Bouillon, 
in welche Butter und Plasmon eingerührt wurde. Reisbrei wurde 
manchmal versucht, aber, wie gesagt, meistens bald verweigert. Die Nah¬ 
rungsmittel wurden tunlichst einem einmal angeschafften, großen Vorrat ent¬ 
nommen. Die Zahlen für den N-Gehalt von Plasmon und kondensierter 
Milch wurden mehrmals im Verlauf der Untersuchungen nach der Kjel- 
dahrschen Methode kontrolliert, der Verbrennungswert des Plasmons, der 
kondensierten Milch und der Butter durch Verbrennung in der Berthelot’- 
sehen Bombe bestimmt. Die folgenden Werte kamen in Anrechnung: 


Zucker 


N-°/ 0 *Gebalt 

Kaloriengehalt 
pro 100 g 
380 

Kondensierte 

Milch 

1,42 

360 

Plasmon l ) I. 

bis 25. Februar 1913 

7,7 

11,485 

305 

Plasmon II. 

ab 25 Februar 1913 

470 

Butter 


0,1 

774 

Reis 


1,115 

370 

Bouillon 


0,06 

7,4 


Nach 2—3 Vor versuchstagen, in welchen beobachtet wurde, ob der 
Patient die Kost verträgt, wurde, um die Abgrenzung des Kots zu er¬ 
möglichen, durch eine Gabe von Karminpulver der Beginn der eigentlichen 
Versuchsperiode gekennzeichnet. 

Der Stickstoffgehalt von Harn und Kot wurde nach Kjeldahl 
analysiert und jeweils durch Doppelbestimmungen kontrolliert. Dabei 
wurde, während der Harn täglich untersucht wurde, der Kot immer von 
der ganzen Versuchsperiode gesammelt, wobei die Einzelportionen ange- 
säuert und mit Toluol versetzt im Eisschrank aufbewahrt wurden, unter 
Zusatz von einigen ccm absoluten Alkohols und einigen Tropfen ver¬ 
dünnter Schwefelsäure auf dem Wasserbade getrocknet, fein pulverisiert 
und nach der Analyse des N-Gehaltes hieraus das TageBmittel berechnet. 

Um ferner ein Bild über die kalorische Ausnützung der Nahrung 
zu erhalten, wurde der Trockenkot in üblicher Weise 2 ) in der Berthelot- 
schen Bombe verbrannt und sein kalorischer Gehalt ermittelt, während 
der Kaloriengehalt des Urins nach Rubner (NX 7,45) berechnet 
wurde. 


1) Die Werte für Plasmon I sind auffallend niedrig; es handelte sich um 
die Reste eines alten Vorrates, der mehrfach analysiert wurde, aber stets die 
gleichen Werte ergab. 

2) Abderhalden’s Handbuch der biochemischen Methoden Bd. I p. 658. Die 
in den Tabellen angeführten Zahlen für den Trockenkot gelten nicht für den 
wasserfreien, sondern lediglich für den wasserhaltigen, aber lufttrocknen Kot. 
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I. Respirationsversuche. 

Im ganzen wurden 39 Respirationsversuche angestellt Die 
ersten 30 und Nr. 36—39 sind von 6—lOstündiger Dauer, Versuch 
Nr. 31—35 kurzdauernd und mit dem Kopfkasten 1 ) durchgeführt. 
Die Ergebnisse finden sich auf nachstehender Texttabelle I zu- 
sammengefaßt. Hier sei zunächst auf Stab 14 und 15 hingewiesen, 
welche die ziemlich wechselnden Urinmengen von 24 Nüchtern- 
Stunden zeigen, und den mit der Menge des Harnes steigenden 
oder fallenden Stickstoffgehalt. In den in früherer Zeit von Herrn 
Dr. Grafe angestellten letzten 5 Respirationsversuchen ist Urin¬ 
menge und N-Gehalt nicht bekannt. Die Beteiligung der Eiweiß¬ 
verbrennung am Gesamtstoffwechsel wurde hier nach Zuntz za 
15 °/ 0 angenommen 2 ). Natürlich können diese letzten 5 Versuche 
nur im Zusammenhang mit den übrigen betrachtet, Anspruch auf 
Gültigkeit erheben. 

Stab 17 der Tabelle I zeigt, daß 18 mal die Kalorienproduktion 
pro Kilogramm und pro die unter 30 Kalorien lag, wobei die beiden 
Kranken Nr. 8 und Nr. 23, vom größten Körpergewicht, mit 21 bis 
22 Kalorien pro die und Kilogramm, die niedrigsten Zahlen auf¬ 
wiesen, Werte, die zweifellos subnormal sind. Im allgemeinen aber 
bewegt sich die Kalorienproduktion dieser 18 Patienten ziemlich 
gleichmäßig zwischen 26 und 30 Kalorien. 15 Patienten zeigen 
eine Kalorienproduktion über 30 Kalorien. Die Intensität der Ver¬ 
brennungen in den Versuchen Nr. 1, 14, 18, 20, 26, 29, 31, 32, 33, 
34, 35, 36, deren Werte zwischen 31 und 35,1 Kalorien schwanken, 
gehört, zumal wenn mau die z. T. niedrigen Gewichte ins Auge 
fast, wohl noch an die „oberste Grenze der Norm“, bzw. über¬ 
schreiten diese nur in geringem Maße; es sind Zahlen, welche sich 
mit den oben erwähnten Werten von Kraus 3 ) und Svenson 4 ) 
decken. 

Sehr erhebliche, sicher ganz abnorme Steigerungen der Gesamt¬ 
kalorienproduktion zeigen die Versuche Nr. 4—7,19 und 21, sowie 37. 
Bei Nr. 19, Struma maligna, ist die große Steigerung (47,7 Kalorien), 
da es sich um ein Carcinom der Schilddrüse handelte, wohl in erster 
Linie dem Organe, in dem der Tumor entstand, und erst in zweiter 

1) Grafe, Dieses Arch. Bd. 95 p. 529, 1909. 

2) Magnus-Levy, in v. Noorden’s Pathologie des Stoffwechsels II. Aufl. 
Bd. I p. 207, 1906. 

8) 1. c. 

4) 1. c. 
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Linie diesem selbst znr Last zu legen. Da Patient Nr. 21 zur Zeit 
des Kespirationsversuches einen mäßigen Ascites hatte, so dürfte 
die Zahl 40,2 Kalorien wohl noch etwas zu niedrig sein. Sehr 
interessant ist, daß die Krankengeschichte dieses Patienten einen 
überaus schnellen Verlauf der Krankheit zeigt, die vom Auftreten 
der ersten Symptome bis zum tödlichen Ausgang sich nur über 
3 Monate erstreckte. 

Die Versuche Nr. 4—7 und 37 stammen von der gleichen 
Kranken. Der 1. und 2. wurde zu Anfang und Ende des Stoff¬ 
wechsels (vgl. Anhang Tab. IV) angestellt und ergibt sehr hohe, 
nahezu identische Zahlen bei gleichem Körpergewicht. Dann wurde 
durch Herrn Prof. Wilms der große Magentumor exstirpiert, je¬ 
doch war es nicht möglich, sämtliche infiltrierte Drüsen heraus¬ 
zunehmen. Der 14 Tage nach der Operation, bei weiter reduziertem 
Körpergewicht, vorgenommene Respirationsversuch ergab ein er¬ 
hebliches Absinken der Verbrennungen von 39 auf 33,9 Kalorien. Dann 
folgte eine siebenwöchentliche sehr intensive Überernährung mit 
durchschnittlich 80—100 Bruttokalorien pro Tag und kg. Dabei 
war das Gewicht um 11,5 kg, die Kalorienproduktion auf 37,5 Kalorien 
pro kg angestiegen. Inwieweit in diesem Falle der wiedernach- 
wachsende Tumor oder eine Art Luxuskonsumption, wie Grafe und 
Koch 1 ) sie in einem ähnlich gelegenen Falle von Überernährung 
gefunden haben, in Betracht kommen, läßt sich nicht sicher ent¬ 
scheiden. 

Die gleiche Kranke kam im März 1914, also 9V 2 Monate nach 
der Beendigung der ersten Versuchsreihe von neuem in die Klinik 
und zwar in sehr elendem kachektischen Zustande und mit aus¬ 
gesprochenen großen Drüsenmetastasen ihres alten Carcinoms. 

Bei 36,5 kg Gewicht war die Wärmeproduktion im nüchtern Zu- 
stand2162, d.h. 59,3 Kalorien pro 1kg (vgl. Nr. 37), ein Wert, 
der auch in Anbetracht des sehr elenden Ernährungszustands außer¬ 
ordentlich hoch ist. Trotz einer Gewichtsabnahme von 14 kg 
war die Wärmebildung um 270 Kalorien gestiegen. 

Über die Art des verbrannten Materials geben die respira¬ 
torischen Quotienten (vgl. Stab 13) Auskunft; sie sind stets normal. 
Die meisten Zahlen bewegen sich in der normalen Breite des 
nüchternen Menschen von 0,75 und 0,86; die meisten von ihnen 
liegen unter 0,8. Nur im Falle Nr. 29 fand sich ein die Norm 
etwas unterschreitender Wert. 


1) Grafe und Koch, Deutsches Arch. f. kliu. Med. Bd. 106 p 564, 1012. 
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I. Tabelle der 


1 

Ver¬ 

suchs* 

Nr. 

2 

Ver- 

suchs- 

proto- 

koll- 

Nr. 

3 

1 

Datum 

4 

Name, 
Alter, Ge¬ 
schlecht 

5 

Gewicht 
zu Anfang 
des 

Versuchs 

kg 

6 

Diagnose 

7 

Verhalten von 
Temperatur, Puls, 
Atmung und 
Motilität während 
des Versuchs 

8 

Ver¬ 

suchs¬ 

dauer 

Std. 

9 

Veutila- 

tions^röle 

(reduziert 

l 

1 

2-40 

15. I. 13 

Ste. 

38 J., m. 

49,0 

I 

Carcinoma T. 36,7; P. 88 ;R. 16. 
ventriculi War sehr ruhig. 

10 

12 069 

2 

243 

13. II. 13 

Bli. 

36 J., w. 

45,6 

Carcinoma 

mammae 

T. 36,4; P. 88. 
Pat. war sehr un¬ 
ruhig und erregt 

9’/, 

10279 

3 

246 

15. II. 13 

Ho. 

46 J., m. 

48,0 

Carcinoma 

1 ventriculi 

i 

T. 36,7; P. 80; R. 20. 
Pat. war sehr ruhig, 
hat ungefähr 

2 Std. geschlafen. 

97« 

11 235 

4 

247 

18. II. 13 

Wei. 

45 J., w. 

44,8 

Carcinoma 

ventriculi 

| 

T. 36,6; P. 108; 

R. 24. 

Pat. war sehr ruhig, 
hat ungefähr 

1 Std. geschlafen. 

10 

i 

1165i3 

5 

253 

7. III. 13 

1 

i 

Wei. 

45 J., w. 

i 

44,7 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,8; P. 96; R. 20. 
Pat. war sehr ruhig, 
hat ungefähr 

1V* Std. geschlafen. 

10 

11151 

6 

260 

29. III. 13 

Wei. 

45 J., w. 

39,5 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,4; P. 88; R. 20. 
Pat. war sehr ruhig, 
hat ungefähr 

2 Std. geschlafen. 

97* 

10703 

7 

269 

1 

20. V. 13 

i 

1 

Wei. 

45 J., w. 

50,5 

Carcinoma 

ventriculi 

; 

T. 36,0; P. 120; 
R. 20. 

Pat. war sehr ruhig. 

; 

io ' 

11239 

8 

241 

25. I. 13 

1 

Vo. 

52 J., in. 

' 71,1 

Carcinoma T. 36,9; P. 82; R. 20. 
coli Pat. war sehr ruhig. 

10 

i 

13 591 

9 

250 

22. II. 13 

Rei. 

57 J., m. 

44,6 

Carcinoma T. 36,3: P.80; R. 20. 
ventriculi iPat. war sehr ruhig, 

1 hat ungefähr 

1 1 / 2 Std. geschlafen. 

97* 

11 097 

10 

251 

28. II. 13 

Do. 

53 J., m 

63,5 

Carcinoma T. 37,1; P. 76; R. 24. 
oesopkagi Pat. war sehr ruhig. 

97* ! 

1194S 

11 

252 

1. III. 13 

La. 

, 56 J., m. 

63,1 

Carcinoma T. 36,6; P. 92; R. 20. 
ventriculi Pat. war sehr ruhig. 

97* 

1 

11 672 

12 

256 

15. III. 13 

1 

1 

Scz. 

62 J., m. 

46,3 

Carcinoma T. 36,2; P. 64; R. 20. 
ventriculi Pat. warsehr ruhi^, 
hat die meiste Zeit 
i 1 geschlafen. 

10 1 

11445 

13 

258 

22. III. 13 

Hü. 

46 J., m. 

! 

40,5 

J 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,0; P. 68; 

R. 20. 

Pat. war sehr ruhig. 

10 

11 759 

14 

261 

1 

31. III. 13 

Mo. 

55 J., m. 

48,1 

Carcinoma 

hepatis 

T. 35,8; P. 60; 1 
R. 20. 1 

Pat. war sehr ruhig. 1 

10 

1090$ 
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Respirationsversuche. 


10 

11 

12 | 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 


COj • Bil« 

0*-Ver-1 


Urin- 


Gesamt- 

Gesamt- 

Prozentuale 


Tempe- 

ratur 

düng 

pro 

brauch 

pro 

CO, 

menge 

in 

gN pro 
24 Std. 

kalorien- 

pro- 

kalorien- 

produkt. 

Beteiligung 
des Eiweißes 
am Gesamt- 

Be¬ 

merkungen 

Kammer 

24 Std. 

24 Std. 

• 

Oa 

24 Std. 


duktion in 
24 Std. 

in 24 Std. 
pro 1 kg 

kraft¬ 

wechsel 

, 

1 


ccm 

g 

Cal 

Cal 

°/o 


18,7 

278,4 

350,2 

0,7930 

520 

(10 Std.) 

8,234 

1673,7 

34,44 

12,3 


21,0 

1 

220,0 

283,4 

0,7762 

1120 

4,779 

1356,3 

28,39 

8,8 


1 

19,4 | 

245,0 

303,6 

0,8071 

2000 

8,141 

1450,3 

30,21 

14,0 


18.0 

287,3 

368,9 

0,7789 

1005 

9,571 

1750,0 

39,05 

13,7 

Vor dem 
Stoffwechsel- 










versuch 

1 

20,9 | 

270,4 

338,2 

0,7995 

1320 
(10 Std.) 

8,273 

1715,6 

38,37 

12,0 

Nach dem 
Stoffwechsel- 









versuch 

21,6 ! 

' 

227,9 

278,6 

0,7921 

1110 

6,470 

1337,6 

33,86 

12,0 

Nach Ent- 



(10 Std.) 


fernung des 
Haupttumors 






21.2 bis 
18,4 1 

311,8 

l 

1 

396,7 

0,7859 

1700 

9,257 

1893,2 

37,49 

12,1 

Nach 

7 wöchentlicher 
Auffutterung 
mit durch¬ 
schnittlich 
80—100 Kal. 
pro kg u. die. 


22.0 

, 256,2 

1 

332,9 

0,7695 

1315 
(10 Std.) 

8,018 

1581,3 

22,17 

12,7 

i 

19,9 

233,4 

272,6 

0,8563 

2180 

8,507 

1308,5 

29,32 

16,2 


21,0 

281,2 

359,5 

0,7821 

1730 

7,649 

1716,0 

27,02 

11,1 

j 

20,0 

314,2 

384,2 

0,8179 

1700 

10,600 

1871,8 

29,65 

14,1 


20,1 

246,6 

1 292,3 

1 

0,8437 

2290 

6,976 

1409,3 

1 

30,42 

12,3 

1 

21,2 

218,7 

1 

! 

254,9 

0,8582 

1900 

5,094 

J 

1236,3 

30,52 

10,3 

i 

1 

21,1 

275,6 

334,6 

0,8235 

1 

1490 

6,776 

1611,3 

1 

33,5 

10,5 

1 

i 
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I. Tabelle der Respirations 


1 

Ver- 

snchs- 

Nr. 

2 

Ver- 

suchs- 

proto- 

koll- 

Nr. 

3 

Datum 

1913 

4 

Name, 

Alter, 

Ge¬ 

schlecht 

5 

Gewicht 
zu An¬ 
fang des 
Versuchs 

kg 

6 

Diagnose 

7 

Verhalten von 
Temperatur, Puls, 
Atmung und 
Motilität während 
des Versuchs 

8 

Ver- 

snehs- 

dauer 

Std. 

9 

Venti- 
lationa- 1 
große ff 
reduziert)! 

1 

15 

262 

4. IV. 13 

Be. 

54 J., w. 

56,9 

Carcinoma 

hepatis 

T. 36,6, P. 88, R. 20 
| Pat. war sehr ruhig. 

10 1 

10008 I 

16 

265 

18. IV. 13 

Klo. 

64 J., ra. 

49,6 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,4, P. 64, R. 20. 
Pat. w ar sehr ruhig, 
hat teilweise ge¬ 
schlafen. 

10 1 

11247 

17 

266 

23. IV. 13 

Haa. 

62 J., w. 

45,9 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,6. P. 88, R. 20. 
Pat. war sehr ruhig, 
hat ungef. 2 Std. 1 
geschlafen. 

10 

11561 

18 

274 

20. VI. 13 

Schi. 

56 J., m. 

49,5 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,3, P. 72, R. 20, 
Pat. war sehr ruhig, j 

10 

11145 

19 

273 

16. VI. 13 

Se. 

.33 J., ra. 

45,0 

Carcinoma 

strumae 

T.36,8, P. 108, R.20. 
Pat. war teilweise 
ruhig, teilweise un¬ 
ruhig sitzend, zeit¬ 
weise geschlafen. 

10 

11889 

20 

276 

28. VI. 13 

Schmi. 

51 J., m. 

45,1 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,4, P. 60, R. 20. 
Pat. w'ar sehr ruhig 

9*/* 

11900 

21 

278 

9. VII. 13 

Glö. 

46 J., ra. 

55,4 

Carcinoma T.36,8, P. 112, R. 24. 
ventriculi Pat. war sehr ruhig. 

n 

14 597 

22 

254 

8. III. 13 

Schma. 
68 J., m. 

53,5 

Carcinoma T. 37,1, P. 84, R. 24. 
ventriculi Pat. war sehr ruhig. 

hat ungef. 5 Std. 
geschlafen. 

10 

11589 

23 

257 

18. III. 13 

Pe. 

46 J., w. 

68,6 

Carcinoma T. 36,2, P. 64, R. 20. 
mammae Pat. war sehr ruhig, 

8 

9183 

24 

259 

27. III. 13 

Sehr. 

58 J., m. 

58,3 

Carcinoma T. 36,2, P. 76, R. 22. 
ventriculi Pat. war sehr ruhig. 

hat ungef. 2 Std. 
geschlafen. 

9*/* 

11360 

25 

263 

9. IV. 13 

Mü. 

59 J., ra. 

56,5 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,4, P. 78, R. 20. 
Pat. war sehr ruhig, 
hat teilweise ge¬ 
schlafen. 

10 

10271 

26 

255 

13. III. 13 

Wi. 

48 J., m. 

54,0 

Carcinoma T. 36,2; P. 84, R. 22. 
ventriculi Pat. war sehr ruhig 

10 

11 455 

27 

267 

6. V. 13 

Em. 

57 J., ra. 

61,8 

Carcinoma T. 36,7—37,2, P. 96, 
ventriculi R. 20. Pat. war 
sehr ruhig. 

9 

11 169 

28 

271 

29. V. 13 

Ki. 

54 J., m. 

54,1 

1 

Carcinoma T. 36,3, P. 76, R. 24. 
ventriculi Pat. war sehr ruhig, 
hat teilweise ge¬ 
schlafen. 

10 

11 218 
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j?er snche. (Fortsetzung). 


iTempe- 
5 latnr 

der 

Kammer 

11 

COt-Bil- 

dttng 

pro 

24 Std. 

1 

12 

(^-Ver¬ 

brauch 

pro 

24 Std. 

1 

13 

CO* 

0, 

14 

LJrin¬ 
menge 
in 

24 Std. 

ccm 

15 1 

g N 
pro 

24 Std. 

g 

16 

Gesamt¬ 
kalorien¬ 
produkt, 
in 24 Std. 
Cal 

17 

Gesamt¬ 
kalorien¬ 
produkt, 
in 24 Std. 
pro 1 kg 
Cal. 

J 18 

Prozentuale j 
Beteiligung 
des Oesamt¬ 
eiweißes am 
Gesamt¬ 
kraftwechsel 

% 

19 

Bemer¬ 

kungen 

20,6 ! 

244,4 

300,4 

0,7923 

940 

5,813 

1479,2 

25,99 

9,8 


193 bis j 
22,0 ! 

216,1 

271,9 

0,7949 

| 

2130 

5,562 

1302, 

26,24 

10,7 


20,0 , 

224,6 

291,2 

0,7713 

! 

1500 

6,717 

1384,8 

30,18 

12,1 

| 


22,2 

256.1 

1 

330,0 

0,7761 

1600 

1 

8,085 

1569,9 

32,1 

| 

12,9 


23,2 

354,2 

i 

442,7 

10,8000 

2705 

14,13 

| 

2103 

47,7 

[ 16,8 


18,7 

1 

244,7 

310,6 

0,7881; 

■ 1530 

j 6,551 

1484,6 

32,94 

i 

11,0 


19,4 

j 359,3 

467,7 

0,7683 

1010 

10,07 

2226,5 

40,2 - 

i 

11,3 

I 


20,5 

259,0 

1 

332,2 

' 0,7796 

630 

9,833 

1564,7 

29,22 

15,7 


20,3 

237,3 

308,6 

! 

0,7688 

1070 
(10 Std.) 

jll,177 

| 

1452,2 

21,12 

19,2 


21,4 

1 304,4 

i 

371,3 

1 0,8202 

1260 

i 6,457 

i 

1 1790,4 

s 

30,45 

9,0 


18,9 

i 

273,3 

337,2 

t 

0,8108 

[ 

940 

1 ■ 
i 

1 10,55 

i 

1605,6 

28,4 

1 

16,4 


20,0 

j 

| 274,0 

367,0 

i 

0,7466 

1510 

(lOStd.) 

' 8,039 

1737,8 

32,17 

11,6 


18.5 bis 
19,5 

261,17 

l 

, 329,52 

0,7939 

1630 

10,18 

1564,7 

25,3 

16,1 


22,0 bis [ 251,69 
25,0 ! 

302,88 

0,8810 

1070 

(lOStd.) 

9,950 

1446,6 

26,73 

17,2 

i 

I 
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L Tabelle der Respiration^ 


1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

Ver- 

suchs- 

Nr. 

Ver¬ 
such s- 
proto- 
koll- 
Nr. 

Datum 

Name, 
Alter, Ge¬ 
schlecht 

Gewicht 
zu Anfang 
des Ver¬ 
suchs 

kg 

Diagnose 

Verhalten von 
Temperatur, Puls, 
Atmung und 
Mobilität während 
des Versuchs 

Ver¬ 

suchs¬ 

dauer 

Std. 

Venti- 

lations- 

große 

(reduziert) 

1 

29 

287 

28.VIII.13 

R6. 

41 J., m. 

43,2 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,0; P. 92; 

R. 20. 

War sehr ruhig. 

67* 

7338 

30 

285 

9. VIII.13 

We. 

50 J., m. 

50,5 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,2; P. 80; 

R. 20. 

War sehr ruhig, 
hat teilweise ge¬ 
schlafen. 

10 

129-14 

31 

8 

18. VI. 08 

Mora. 

80 J., m. 

33,4 

Carcinoma 

Cardiae 

Leber- 

metastas. 


40 

Min. 


32 

9 

19. VI. 08 

Fre. 

57 J., w. 

40,3 

Carcinoma 

ventriculi 

Leber- 

metastas. 


40 

Min. 


33 

23 

22.VII. 08 

Hol. 

54 J., w. 

42,7 

Carcinoma 

ventriculi 

— 

7* 

- 1 

34 

54 

22. XII. 09 

ßre. 

38 J., w. 

42,0 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,9. 

5*/* 

6166 

35 

100 

12. VII. 10 

Sa. 

53 J., w. 

40,0 

Carcinoma 

ventriculi 

Lebermet. 

T. 36,2. 

67* 

64 55 

36 

291 

4. XII. 13 

Rös. 

54 J., m. 

53,6 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,4; P. 112; 

R. 16. 

Schlief die meiste 
Zeit. 

6 

7399 

37 

306 

5. III. 14 

Wei. 

45 J. t w. 

36,5 

Carcinoma 

ventriculi 

T. 36,5; P. 92; 

R. 20. 

War sehr ruhig. 

67* 

6880 

38 

304 

23. II. 14 

Ge. 

33 J., m. 

60,5 

Ulcus 

ventriculi 

Macies. 

T. 36,5; P. 66; 

R. 18. 

War sehr ruhig. 

5 

74 59 

39 

305 

28. II. 14 

Ben. 

31 J., w. 

49,0 

Unter¬ 
ernährung 
(Ulcus 
ventr. ?) 

T. 36,0; P. 76; 

R. 18. 

Sehr ruhig; un¬ 
gefähr 4 Std. ge¬ 
schlafen. 

i 

97« 

1 

1 

10 766 
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: versache (Fortsetzung). 


r w i 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 



C0,-Bil- 

0,-Ver- 

brauch 

pro 

24 Std. 


Irin- 

g N 
pro 

24 Std. 

Gesamt- 

Gesamt- 

Prozentuale 


f* j 

a 

a ^ 

Tempe¬ 

ratur 

der 

düng ; 
pro 

24 Std. 

CO* 

O* 

menge 

in 

24 Std. i 

kalorien- 

pro- 

duktion in 

kalorien- 
prodnkt. ( 
in 24 Std. 

Beteiligung 
des Eiweißes 
am Gesamt¬ 
kraft- 

Be¬ 

merkungen 

t 

Kammer 

1 



24 Std. 

pro 1 kg 

Wechsel 



1 


ccm i 

g 

Cal 

Cal 

% 



nr 

197,6 ! 

289,2 

0,6836 

880 

9,166 

1343,0 ' 

31,09 

17,0 


) 1 

; 19.0 

261,6 

321,6 

0,813 

1370 

9,346 

1532,4 

30,34 

15,2 


) • 

| 23,0 

(3,14 ccm 1 

(4,13 ccm 

0,78 



ca. 

ca. 



II 


pro kg 

pro kg 




1114,0 

33,4 





n. Min.) 

u. Min.) 






) • 

| 

(3,01 ccm 

(4,01 ccm 

0,75 


- 

1293,0 

32,1 



kl 


pro kg 

pro kg 







n. Min.), 

u. Min.) 








. 

1 1 

I Hfl 

| ~ 

j 

1(3,92 ccm 
pro kg 

— 

— 

— 

1320,0 

1 

30.9 

(Kalorien aus N = 15°/ ft 
berechnet 




u Min.) 








* 

In,8 

(3,49 ccm 

(4,45 ccm 

0,783 

_ — 

__ 

1504,0 

35,1 



' 


pro kg 

pro kg 









n. Min.) 

n.Min.) 









21,6 

178,6 

233,9 

0,764 

— 

— 

1297,0 

32,4 




1 21,1 1 

304,8 

387,6 

0,798 

1870 

9,922 

1850,8 

I 34,5 

13,4 


fl 

20,2 

351,7 

451,6 

0,780 

500 

7,702 

2162,4 

i 

59,3 

8,9 

Dieselbe Pat. 




(In 




wie Nr. 4—7 






7 Std.) 





nach97iMon. 

\ 

22.2 

1 366,2 

370,3 

0,945 

I 3200 

11,36 

1823,8 

30,1 

15,6 


n 

19.6 

i 243,6 

289,3 

i 

0,842 

1790 

i 

6,31 

1396,5 

28,5 

11,28 

t 
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Bis auf Patient Nr. 2 waren sämtliche Patienten (Stab ?) in 
fast absoluter motorischer Ruhe, einige schliefen in der Respirations¬ 
kammer. Für diese eine Patientin dürfte der wirkliche Nüchtern- 
Ruhewert also wohl niedriger liegen, wie im vorliegenden Versuche. 

Die Beteiligung der Eiweißverbrennung an der Gesamtkalorien¬ 
produktion schwankt (Stab 20) zwischen 8,8 und 19,2 %, im Durch¬ 
schnitt beträgt sie 13,1 °/ 0 *)• 

II. Untersuchung des Eiweißumsatzes. 

Auf der Grundlage der geschilderten Respirationsversuche 
wurde für die Untersuchung des Eiweißstoffwechsels in oben ge¬ 
schilderter Weise die Kost berechnet. 

Der Verlauf der einzelnen Perioden der Eiweißstoffwechsel¬ 
versuche ist in den Protokollen am Schlüsse der Arbeit nieder¬ 
gelegt*). Diese Protokolle zeigen in Stab 2 die Versuchstage an, 
und zwar mit römischen Ziffern die Vorversuchstage, während 
welcher der Kot noch nicht analysiert wurde; mit arabischen Ziffern 
sind die Tage des Hauptversuches bezeichnet, von denen ganz ver¬ 
einzelte mit Klammern versehen wurden, die Tage nämlich, an 
welchem die Nahrungsaufnahme ungenügend war oder Erbrechen 
eintrat. 

Zur Beurteilung des Wasserhaushaltes sei auf den Vergleich 
von Flüssigkeitseinfuhr und Harnmenge hingewiesen (Stab. 12 und 13). 
Die Wasserbilanz im Verein mit den fast konstanten Körpergewichten 
(Stab 3) zeigt fast überall, daß kein Wasser retiniert wurde, mit 
Ausnahme des schon erwähnten Falls Nr. 18*). Wichtig ist auch 
das Gleichmaß von Temperatur und Puls, welches in allen Fällen 
aus Stab 4 ersichtlich ist. 

Stab 5 und 6 stellen die aus den Respirationsversuchen be¬ 
rechneten Werte des Nettokalorienbedarfs neben die tatsächlich 
eingeführten Mengen, die in Stab 7 und 8 aufgezeichnet sind. In 
Stab 9 wurde die Bruttozulage in Prozenten des .Nettobedarfes 
ausgedrückt; in Stab 10 ist unter Nettokalorieneinfuhr die Ka- 

1) Dieser Wert erscheint gegen 15% bei Gesunden etwas niedrig, was 
bei der extremen Inanition. bei welcher die meisten Patienten zur Untersuchung 
gelangten, nicht erstaunlich ist. 

*) Einem dringenden Wunsche der Redaktion folgend, mußten wir einen 
Teil unserer protokollarischen Tabellen streichen. Es gelangen daher nur 13 
derselben zum Abdruck. 

2) Vgl. S. 149 und die späteren Ausführungen auf S. 165. 
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# 

lorienmenge verstanden, die sich als Differenz der Bruttoeinfuhr 
nud der an Harn und Kot verlorenen Kalorienmenge ergab. 

Ein Vergleich der täglichen Stickstoffbilanzen in Stab 19 
zeigt ein sehr wechselndes Verhalten derselben, welches im all¬ 
gemeinen durchaus parallel der Menge des ansgeschiedenen Harnes 
geht. Da wir zugleich fanden, daß die Harnmengen sich oft 
nur im Verlauf von einer Reihe von Tagen gegenseitig ausgleichen, 
so erklärt sich ganz besonders hieraus der Vorzug der längeren 
Versuchsperioden vor den kürzeren. 

Zusammengefaßt sind die Ergebnisse in der Tabelle II des 
Textes. In die Berechnung der Mittelwerte wurde dabei stets 
nur die Folge von Tagen einbezogen, an welchen die Patienten 
voll ausreichend ernährt waren, und die innerhalb der Abgrenzung 
des Kotes gelegen sind, also nicht die Vorversuchs- und die mit 
Klammern versehenen Tage der Protokolle. 

In den Stäben 5 und 6 einerseits und 7 und 8 andererseits 
wurde auch hier das Nettobedürfnis und die wirkliche durchschnitt¬ 
liche Bruttokalorienzufuhr nebeneinander gestellt. Stab 9 zeigt die 
durchschnittliche prozentuale Zulage zu dem Betrage der Netto- 
kalorienproduktion, Stab 10 die durchschnittlichen Verluste an 
Hau und Kot, beide ausgedrückt in Prozenten der Nettokalorien¬ 
produktion, so daß Stab 9 und 10 direkt miteinander verglichen 
werden können. Dieser Vergleich ist, wie später gezeigt werden 
soll, von Wichtigkeit. 

Aus Stab 13 der Übersicbtstabelle ist nun zu ersehen, daß, 
abgesehen von Versuch Nr. 4 b und Nr. 16 sowie dem später zu 
besprechenden Versuche Nr. 19 a sich sämtliche Patienten in einem, 
dem Stickstoffgleichgewicht recht nahestehenden Zustand befanden, 
wobei wir wohl berechtigt sind, die leichten Ansätze und Ver- 
Inste, welche sich zwischen-|-0,76 einerseits und—0,68 anderer¬ 
seits pro die bewegen, als innerhalb der Grenze der biologischen 
Versuchsfehler fallend zu betrachten. Indessen bedürfen doch eine 
Keihe dieser Fälle näherer Erörterung. 

In der ersten Gruppe unserer Versuche, nämlich Nr. 1—3 
haben wir Patienten vor uns, die, trotz einer Bruttokalorienzufuhr, 
welche die Kalorienproduktion im Nüchternzustand um 45% über¬ 
traf, mit Ausnahme des später zu besprechenden Falles 4 b, 
kaum Stickstoff ansetzten (-f- 0,46, + 0,74, -f- 0,39). Stab 10 zeigt 
aber, daß diese 3 Patienten ihre Überernährung durch bedeutende 
kalorische Verluste an Harn und Kot wieder ausgeglichen 
haben (siehe besonders Patient Nr. 1). Daß diese Patienten also 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 116. B<I. 11 
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II. Haupttabelle der Eiweiß* 


1 

Ver- 

suchs- 

Nr. 

2 

Ver- 

snchs- 

dauer 

Tage 


3 

Diagnose 

4 

Gewicht 
vor und 
nach dem 
Versuch 

kg 

5 

Netto¬ 
kalorien¬ 
produkt, 
in 24 Std. 

Kal. 

6 

Netto¬ 
kalorien¬ 
produkt, 
p. kg K. G. 

Kal. 

7 

Brutto- 
kalorien- 
Zufnhr 
pro die 

i Kal. 

1 

6 

Carcinorta mamroae 

46,6 — 46,3 
(+ 0,7) 

1356 

28,4 

1978 

2 

9 


ventric. 

45,9 — 45,6 
(-0,3) 

1309 

29,3 

2070 

3 

4 

ii 

coli 

70,6 — 70,6 
(=0,0) 

1581 

22,2 

2517 

[4 b 

7 

ii 

ventric. 

44,7 — 45,4 
(+ 0,7) 

1750 

39,1 

2813 

4a 

6 

ii 

ventric. 

44,8 — 44,7 
(-0,1) 

1750 

39,1 

2414 

5 

8 

ii 

ventric. 

49,0 — 49,1 
(+ 0,1) 

1674 

34,4 

2233 

6 

10 

ii 

ventric. 

47,2 — 47,3 
(+ 0,1) 

1450 

30,2 

2091 

7 

9 

ii 

oesophagi 

64,0 — 63.7 

(-0,3)' 

1713 

27,1 

2450 

8 

11 

ii 

ventric. 

63,2 — 63,7 
(+ 0,5) 

1872 

29,7 ' 

2496 

9 

11 

ii 

cardiae 

41,0 — 40,4 
(-0.6) 

1236 

30,5 

1641 

10 

5 

1 

ii 

d.Gallen- 

weye 

48,1 — 48,0 
(-0,1) 

1611 

33,5 

2135 

11 

10 

ii 

ventric. 

49,3 — 49,8 
( + 0,5) 

1302 

26,2 

1754 

12 

12 

ii 

ventric. 

49,6 — 49,8 
(+ 0,2) 

1569 

32,1 

2073 

13 

10 

1 

>t 

ventric. 

46,3 — 46,6 
(+ 0,3) 

1409 

30,4 

1850 

14 

12 1 

ii 

hepatis 

59,7 - 60,7 
(+ i>0) 

1479 

26,0 

1932 

15 ' 

10 1 

ii 

ventric. 

46,0 — 47,2 
(+1,2) 

1385 

30,2 

1811 

[16 

6 

ii 

strumae 

44,3 — 43,7 
(— 0,6) 

2103 

46,8 

2828 

” 1 

10 

ii 

ventric. 

45,8 — 46,3 
(+0,;)) 

1485 

33,0 

1952 

[18 , 

10 

ii 

ventric. 

55,8 — 52.4 
(— 3,4) 

2227 

40,2 

2867 

[19a 1 

3 Ulcus ventriculi 

i 

59,9 — 59,7 
(- 0,2) 

1824 

30,1 

| 

2490 

19 b 

1 

6 

! 

ii 

” 

59,6 — 58,5 
(-1,1) 

1824 

30,1 : 

2607 

20 

5 

Lntererniilirung 

48,9 — 49,2 
(+0,3) 

1396 

28,5 

2044 


1) Die eiiureklainmerten Versuche nehinen aus den im Text angeführte» 
weiteres vergleichbar. 
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Stoffwechsel-Versuche. 


d. 

8 

Brutto- 

kalorien- 

rafuhr 

p.kgK.G. 

Kai. 

9 

Zulage zur 
Nettokalo¬ 
rienprodukt, 
in °/ 0 

10 

Verluste an 
Kalorien in 
Harn u. Kot 
in °/ 0 d.Netto- 
kalorien- 
produktion 

11 

Durch¬ 
schnittliche 
N-Zufuhr 
pro die 

g 

12 

Durch¬ 
schnittliche 
Gesamt-N- 
Ausfuhr 
pro die 
g 

13 

Durch¬ 
schnittliche 
N-Bilanz 
pro die 

1 

1 

43,3 

47,1 

22,7 

7,21 

6,75 

+ 0,46 

1 

46,0 

58,3 

17,9 

11,08 

10,31 

+ 0,74 


35,4 

1 49,0 

14,7 

9,59 

9,20 

+ 0,39 


64,7 

60,7 

11,7 

12,09 

10,57 

+ 1,52] ■) 

.t.t 

53,9 

j 37,9 

12,6 

10,08 

10,35 

— 0,27 


45,5 

33,6 

9,9 

1 

8,87 

8,91 

— 0,04 

SK i 

44,1 

44,8 

12,7 

9,84 

; 9,10 

+ 0,74 

jlYi 

38,2 

42,2 

11,4 

9,18 

9,81 

— 0,63 


39,3 

i 32,7 

10,8 

8,78 

9,45 

— 0,68 

•4! 

40,5 

32,7 

11,8 

7,27 

7,86 

— 0,59 


44,5 

32,5 

17,1 

8,47 

8,95 

— 0,48 

ä 

35,4 

! 34,7 

14,4 

8,46 

8,37 

+ 0,09 

fi 

41,8 

82,3 

12,8 

8,96 

9,02 

— 0,06 

$ 

40,2 

31,3 

9,6 

8,83 

8,75 

+ 0,08 

S 

33,9 

30,6 

8,9 

7,07 

6,31 

+ 0,76 

;i 

39,5 

30,8 

6,7 

8,90 

.8,22 

+ 0,68 

N ; 

62,8 

31,8 

6,4 

9,18 

10,55 

-1,37]*) 

J 

43,2 

30,8 

6,0 

9,07 

9,03 

+ 0,04 

• ' 

51,7 

28,6 

6,3 

10,47 

11,07 

-0,60]*) 


37,1 

36,5 

9,5 

8,62 

12,70 

-4,08] *) 


43,1 

43,0 

8,9 

11,50 

11 ,00 

-0,05 


41,7 

46,4 

11,6 

8,19 

7,77 

1 +0,42 

j 

Gründen eine besondere Stellung ein um 

d sind daher mit den anderen nicht ohne 

11* 
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keine erheblicheren positiven Stickstoffbilanzen aufweisen, ist wohl 
in erster Linie einer verminderten kalorischen Ausnützung ihrer 
reichlichen Nahrung zur Last zu legen (vgl. auch die Kontrollver- 
suche an Nichtcarcinomatösen Nr. 19a und b). 

Eine zweite Gruppe 4a—12 inklusive umfaßt die Patienten, 
welche mit einer Bruttozulage zwischen 32—45 °/ 0 , eine dritte 
Nr. 13—18 diejenigen, die unter 32 °/ 0 erhielten. Hiervon sind in 
fast idealem Stickstoffgleichgewicht Fall Nr. 5, 11, 12 13 und 17 
mit; — 9,04, —{— 0,09, — 0,06, -j - 0,08, —}- 0,04 g N p. d. 

Die Fälle 7, 8, 9 und 10 zeigen die größten Defizitzahlen. 
Bei Versuch Nr. 7 fällt der sehr große Stickstoffwert des 
Kotes von 1,04 g pro die auf (vgl. Stab 17 der Tabelle 
Nr. VII). Dies weist uns darauf hin, daß gewiß nicht nur 
der Stickstoff der Nahrung an dieser großen Zahl beteiligt 
ist, sondern, daß beim Sitz des Krebsgeschwüres im Magen¬ 
darmtrakt, bei den dauernd positiven Blutproben im Stuhl noch 
stickstoffhaltige Gewebspartikel dem Kot beigemischt waren, wo¬ 
durch die Versuchsverhältnisse leider etwas an Klarheit ein¬ 
büßen. Auch bei Nr. 2, 3, 4, 6 und 11 finden sich ähnliche hohe 
Kotstickstoffwerte, zweifellos durch Beimischung von Blut und 
Tumorprodukten bedingt, so daß ohne dieselben die N-Bilanzen 
hier noch günstigere wären. Bei Versuch Nr. 10 mit —0,48 g N 
pro die möchte ich auf die aus Stab 10 ersichtliche schlechte Aus¬ 
nützung der Kalorien hinweisen, die sich aus dem Sitz des Carcinoms 
in den Gallenwegen und der dadurch verursachten mangelhaften Fett¬ 
resorption erklärt. Bei Fall 14 und 15 mit -}- 0,76 und + 0,68 g 
N pro die ist die Möglichkeit kleiner Retentionen nicht ganz aus¬ 
zuschließen (vgl. die kleinen Gewichtszunahmen Stab 4). 

Somit ergeben sich für die mäßigen Schwankungen der Stick¬ 
stoffbilanzen zwanglose Erklärungen aus der Mannigfaltigkeit der 
einzelnen Versuchsperioden, so daß wohl mit Recht in allen diesen 
Fällen praktisch von Stickstoffgleichgewicht gesprochen werden darf. 

So bleiben nur noch Fall 4, 16 und 18 sowie 19—20 unserer 
näheren Würdigung. 

Patient 16 befand sich nicht im Stickstoffgleichgewicht; er 
verlor im Durchschnitt täglich 1,37 g Stickstoff bei einer Kost, die 
an der unteren Grenze der für die übrigen Patienten ausreichenden 
Kalorienmenge w r ar. Hier ist hervorzulieben, daß dieser Fall ein¬ 
mal durch die einen thyreotoxischen Zustand kompliziert war. 
Zweitens aber fieberte dieser Patient im Verlauf der Versuchs¬ 
periode etwas. Während der Respirationsversuch bei einer mittleren 
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Körpertemperatur von 36,8° vorgenommen war, stieg sie im Verlauf 
des Stoffwechselversuchs auf 37,2—37,4 °. Es dürfte also in diesen 
Tagen eine weitere Steigerung des Kalorienbedürfnisses eingetreten 
sein, der in der Nahrung nicht Rechnung getragen wurde. Das 
heißt also mit anderen Worten, der Kranke war nicht ausreichend 
ernährt, der Versuch entsprach also nicht den Bedingungen, die 
für eine einwandsfreie Lösung der Frage oben aufgestellt wurden. 

Ganz besonders schwierig ist die Abschätzung der Versuchs¬ 
bedingungen in Fall 18. Dieser Patient zeigte eine so erhebliche 
Gesamtoxydationssteigerung, daß es uns geboten erschien, ihn trotz 
seines anfangs leichten, später wachsenden Ascites 1 ) dem Stoff¬ 
wechselversuch zu unterwerfen. Der Vergleich von Stab 12 und 13 
(Anhang.—Tabelle XVIII), zeigt uns auch, daß er zweifellos Flüssig¬ 
keit retinierte. Zudem kam er 8 Tage nach Abschluß des Ver¬ 
suchs ad exitum, und es ist nicht ausgeschlossen, daß er sich be¬ 
reits in dem Zustand der agonalen Stickstoffretention befand. Da¬ 
bei zeigte er ein Stickstoffdefizit von 0,6 g pro die. Indessen, wenn 
wir andererseits bedenken, in welchem Zustande der Inanition sich 
dieser Mann bei einem Nettokalorienbedürfnis von 40,2 Kalorien 
befunden haben muß, daß er überdies in den letzten Versuchstagen 
fieberte, so ist es nicht so erstaunlich, wenn hier eine Periode von 
9 Tagen nicht genügt hatte, um eine genauere Einstellung zu er¬ 
möglichen. Vor allem aber hat er, außer dem nicht in die Rechnung 
einbezogenen 6. Versuchstag, an dem er größere Mengen erbrach, 
auch an den letzten beiden Tagen leider nicht aufgefangene, ge¬ 
ringe Mengen erbrochen, so daß die ohnehin knappe Nahrung 
kalorisch nicht vollständig in Anrechnung gebracht werden kann. 
Von den Folgen seiner Inanition geben die drei Vorversuchstage 
und der erste Versuchstag ein gutes Bild. Bei einer Zufuhr von 
35 Kalorien pro kg Körpergewicht verlor er 12,88 g Stickstoff 2 3 ), 
was an den von Braunstein 8 ) einmal bei vollkommener Inanition 
gefundenen und von ihm als bisher unerhört bezeichneten Stick¬ 
stoffwert von 14,75 g heranreicht. Wenn wir den Versuch hier 
trotz dieser die Beurteilung sehr komplizierenden Faktoren zum 
Abdruck bringen, so geschieht es lediglich, weil er zeigt, wie stark 
bei sehr hoher, aber an und für sich doch nicht ausreichender 

1) Am 5. Versuchstage wurde der Ascites durch Puuktion (4500 ccm) teil¬ 
weise entleert. 

2) 2 . T. handelte es sich hier auch vielleicht um eine Ausschwemmung 1 vor¬ 
der retinierten Stickstoffs. 

3) J. c. 
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Nahrungszufuhr der Stickstoffverlust sein kann, und wie bei aus¬ 
reichender Ernährung fast sofort nahezu Gleichgewicht entsteht 
Irgendeine Beweiskraft nach der einen oder anderen Richtung 
möchten wir im übrigen um der komplizierten, nicht eindeutigen 
Verhältnisse willen diesem Versuche nicht zusprechen. 

Auch bei Fall Nr. 4 haben wir eine Patientin mit beträchtlich 
gesteigertem Kalorienbedürfnis vor uns, und auch hier sehen wir 
an den mit beträchtlicher Unterernährung (10% Bruttozulage) 
einsetzenden 2 Vorversuchstagen sehr große Stickstoffverluste von 
zusammen 6,26 g allein im Harn; am 1. Versuchstag bei derselben 
Zufuhr inkl. Kot einen Verlust von 4,97 g N. Hierauf folgen 
6 Versuchstage (4a) mit eben ausreichender Kost; alsbald ver¬ 
mindert sich das tägliche Defizit auf —0,27 g N, wobei noch die 
besonders hohen schon oben erwähnten Stickstoffzahlen im Kot auf 
eine Vermehrung des Kotstickstoffes durch Blutbeimengungen hin- 
weisen. Wir können hier gewiß von Stickstoffgleichgewicht sprechen. 
Schließlich wurde in weiteren 7 Versuchstagen (Nr. 4 b) eine Über¬ 
ernährung an der Patientin, die danach zur Operation verlegt 
wurde, durchgeführt, mit dem Resultat eines täglichen Stickstoff¬ 
ansatzes von 1,52 g. Dies Resultat ist also in diesem Falle durch 
eine geringe Überernährung mit Leichtigkeit zu erzielen gewesen. 

Da man den Einwand machen könnte, daß vielleicht bei Nicht- 
carcinomatösen in einem ähnlichen Zustande der Unterernährung 
die gleiche Nahrungszufuhr nicht zu einem N-Gleichgewicht, sondern 
zu erheblichen N-Ansätzen geführt hätte, haben wir einer gütigen 
Anregung von Herrn Geheimrat von Müller-München folgend, 
bei 2 Kranken, die anamnestisch sehr große Gewichtsabnahme 
zeigten und sicher an keinem Carcinom litten, Parallelversuche 
angestellt 1 ). In dem einen Falle handelte es sich um ein 
sicheres Ulcus ventriculi (vgl. Krankengeschichte Nr. 19), im 
anderen Falle mit großer Wahrscheinlichkeit um den gleichen 
Prozeß. Der erste Kranke entsprach, was die Verhältnisse des 
Gewichtes, der N-Beteilung und der Nettokalorienproduktion im 
Nüchternzustand angeht (vgl. Generaltab. I Nr. 38, Haupttab. II 
Nr. 19 a u. b) ziemlich genau dem Carcinomatösen La. (Haupt¬ 
tab. I Nr. 11, Haupttab. II Nr. 8). Interessanterweise gelang es 
aber bei diesem Kranken nicht, ihn wie den Carcinomatösen mit 

1) Daß tatsächlich in seltenen Fällen von sehr starker Unterernährung Stick- 
stoffretentiouen auch bei guter Diurese eintreten können, geht aus Beobachtungen 
von Kühner, Zeitschr. f. Biol. 1879 p. 180, Bernstein, Berl. klin. Wochenschr. 
Bd. XXV p. 791, 1898, Loewy, Arch. f. Phys. 1901 p. 299 u. a. hervor. 
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2490 Bruttokalorien annähernd ins Gleichgewicht zu bringen, 
•vielmehr findet sich dabei ein N-Verlust von —4,09 pro die 
{Haupttab. II Nr. 19 a). Erst als mit der Kalorienzufuhr um 
weitere 120 Kalorien und mit dem N-Gehalt um -f- 3,0 g pro die 
gestiegen wurde, trat ein Gleichgewicht ein (ebenda Nr. 19 b). So 
zeigt dieser Fall sehr deutlich, daß auch heim Nichtcarcinomatösen 
die Bruttokalorieneinfuhr um über 40% höher sein muß, wie die 
Wärmeproduktion im Nüchternzustand, ein Beweis, daß wir sehr 
wohl berechtigt waren, in der Regel die Nahrungszufuhr so hoch 
zu bemessen. Die 2. Kontrollpatientin hat ein weitgehendes Ana¬ 
logon in dem Carcinomatösen Ho. (Haupttab. I Nr. 3, Haupttab. II 
Nr. 6), nur lagen die Kalorien- und N-Werte dort etwas höher. 
Bei annähernd der gleichen Ernährung trat in beiden Fällen eine 
geringe N-Retention ein, bei dem Carcinomatösen von +0,72, bei 
der Kontrolle von +0,42 g pro die. So zeigen beide Versuchs¬ 
reihen übereinstimmend, daß hier die Nichtcarcinomatösen in gleichem 
Zustande der Unterernährung bei der gleichen Ernährungsart be¬ 
züglich ihrer N-Bilanz sich nicht günstiger verhalten wie Carcino- 
matöse. 

Ergebnisse. 

Die mitgeteilten Untersuchungen hatten sich zwei Aufgaben 
gestellt: einmal in langdauernden Respirationsversuchen das Ver¬ 
halten der Wärmeproduktion nüchterner, nicht fiebernder Carcino- 
matöser kennen zu lernen, und zweitens den Eiweißstoffwechsel 
solcher Kranken nicht wie bisher losgelöst, sondern im Rahmen 
der Gesamtverbrennungen zu verfolgen. Die 37 Respirationsver¬ 
suche zeigten, daß die Wärmeproduktion Carcinomatöser sich außer¬ 
ordentlich verschieden verhalten kann. Die Werte, bezogen auf 
Tag und 1 kg Körpergewicht, schwankten in der enormen Breite 
von 20—59 Kalorien. Die Ursache der in einigen Fällen stark 
herabgesetzten Verbrennungen ist vermutlich eine Anpassung an 
Unterernährung, wie sie durch Untersuchungen von Fr. Müller 1 ), 
Klemperer 8 ), Nebeltau 8 ) und v. Noorden 4 ), Magnus- 
Levy 6 ) u. a. wohlbekannt ist. Die meisten Zahlen bewegen sich 
in der Breite oder an der oberen Grenze der Norm, die letzteren 

1) Fr. Müller, 1. c. 

2) Klemperer, Zeitacbr. f. klin. Med. Bd. 16 p. 594, 1889. 

3) Nebel tau, Zeutralbl. f. inn. Med. 1897 p. 977. 

4) In seinem Handbuch d. Pathol. d. Stoffwechsels II. Aufl. Bd. I p. 485, 

1906. 

5) Magnus-Levy, Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 60 p. 199, 1906. 
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entsprechend früheren Angaben von Kraus und Svenson. In 
einzelnen Fällen (3) wurden aber auch in wiederholten Versuchen 
sehr stark erhöhte Zahlen gefunden, Werte, wie sie sonst nur bei 
Hochfiebernden und Basedowkranken Vorkommen. Fieber bestand 
während der Respirationsversuche in keinem Falle, wohl aber hatte 
bei einem Kranken das Carcinom in der Schilddrüse seinen Aus¬ 
gangspunkt genommen. 

Somit ist bewiesen, daß das Carcinom in einem 
kleinen ca. 10°/ 0 betragenden Bruchteil der Fälle zu 
einer erheblichen Steigerung des Gesamtstoff¬ 
wechsels geführt hat 1 ). Es sind das offenbar die Fälle, in 
denen Fr. Müller in seinen bekannten Untersuchungen einen 
toxischen Eiweißzerfall, den er auf das Carcinomgewebe als solches 
zurückführte, gefunden hat. Die Frage, ob diese toxische Wirkung 
nur den Eiweißumsatz oder auch die Gesamtverbrennungen beein¬ 
flußt, konnte Müller nicht entscheiden, weil damals noch keine 
eingehenden Kenntnisse über das Verhalten der Wärmeproduktion 
Carcinomatöser Vorlagen. Die mitgeteilten Befunde bestätigen und 
erweitern also die Angaben von Friedrich von Müller. 

Vor allem gelang es festzustellen, daß Ei weiß Verluste nur dann 
eintreten, wenn der Steigerung der Verbrennungen und des Eiweiß¬ 
umsatzes nicht in der Ernährung Rechnung getragen wird. Mit 
einer ausreichenden Ernährung ließ sich in den 
Fällen, die eine einwandfreie Untersuchung möglich 
machten, stets annähernd ein Stickstoffgleichgewicht 
erzielen. 

Daß die Zahlen nicht immer genau den Nullpunkt getroffen 
haben, sondern in der Breite von —0,7 bis + 0,7 schwankten, hängt 
vermutlich damit zusammen, daß der unkontrollierbare Einfluß der 
Motilität und der spezifisch-dynamischen Wärmesteigerung bei der 
auf die vorher festgestellte Wärmeproduktion bei Nüchternheit und 
Körperruhe basierten Kostzumessung nicht immer ganz richtig in 
Rechnung gestellt werden konnte. Diese in unserer Berechnung 
allein unbekannte Größe läßt sich leider nicht genau bestimmen 


1) Anmerkung bei der Korrektur: Daß diese Steigerung der Verbrennungen 
nicht nur für das menschliche Carcinom gilt, sondern auch für das experimentell 
bei Tieren erzeugte geht aus einer eben erschienenen Arbeit von 0. Cohnheim 
und E. v. Düngern (Festschr. des Eppendorfer Krankenhauses S. 33ff., Hamburg 
Voss 1914) hervor. Diese Steigerung trat aber hier nur dann ein, wenn ea 
sich uin eine ausgeprägte Cachexie handelte, sonst waren die Werte sogar sub- 
normal. 
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nnd wechselt sicher sowohl bei den einzelnen Versuchspersonen, 
als auch vielleicht an verschiedenen Tagen. Wollte man sich bei 
der Beurteilung der geringen Defizitzahlen auf den Standpunkt 
stellen, daß hier etwas prinzipiell anderes vorliegt, also eine isolierte 
Schädigung des Protoplasmas, so ist doch zu bedenken, daß die 
Abweichungen vom Nullpunkt so klein sind, daß sie, zumal im 
Hinblick auf die positiven Bilanzen in anderen Fällen, kaum weit- 
tragende Schlüsse zulassen dürften. Auf der anderen Seite ver¬ 
mögen wir natürlich a priori die Möglichkeit nicht abzulehnen, 
daß bei Carcinomen eine isolierte Schädigung des EiweißstofFwechsels 
einmal Vorkommen kann. Ein zwingender Beweis dafür steht aber 
noch aus. 

Ein Eiweißansatz trat ein, sobald der Kalorienbedarf deutlich 
überschritten wurde. Es unterliegt keinem Zweifel, daß sowohl 
die Steigerung des Gesamtstoffwechsels, wie die Stellung des Ei¬ 
weißes innerhalb desselben große Ähnlichkeit mit dem Verhalten 
im Fieber hat. Aronsohn 1 2 ) hat ja auch geradezu von okkulten 
Temperatursteigerungen bei Carcinom gesprochen. 

Die Steigerung des Stoffwechsels bei Carcinom ist jedoch da, 
wo sie nicht von Temperaturerhöhungen begleitet ist, insofern 
prinzipiell von derjenigen beim echten Fieber unterschieden, als 
die Wärmeregulation intakt bleibt. Über die Ursache der Steigerung 
läßt sich eine genaue Vorstellung schwer gewinnen. Zumal im 
Hinblick auf den Fall Nr. 18 und Nr. 4 (Zustand bei der letzten 
Untersuchung) mit dem enormen, fast das ganze Abdomen ein¬ 
nehmenden Metastasen könnte mau an eine Steigerung durch die 
Beteiligung des sehr rasch sich vermehrenden Carcinomgewebes 
am Gesamtstoffwechsel denken, in ähnlicher Weise, wie Grafe 3 ) 
es für die Leukocyten bei der Stoffwechselsteigerung der Leukämie 
nachwies. Jedoch könnte diese Erklärung nur für einige und nicht 
für alle Fälle zutreffen. 

Und so ist es vorläufig wohl am richtigsten, wie Fr. Müller 
es vorschlug, von einer toxischen Steigerung zu reden, wobei das 
Wort im weitesten und allgemeinsten Sinne einer Alteration des 
Stoffwechsels durch das Geschwulstgewebe bzw. dessen Produkte an¬ 
gewandt sei, die nicht nur den Eiweißstoffwechsel (M üller), sondern 
auch und wohl in erster Linie den Gesamtstoft'wechsel trifft. 

1) Aronsohn, loc. eit. 

2) Grafe, Deutsches Archiv für klin. Medizin, Bd. 102, S. 406, 1911. 
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Anhang. 

Aus den Krankengeschichten. 

2. Ang. Kein, 57 Jahre, Landwirt. 18. Februar bis 8. März 1913 
in der Klinik. Carcinoma ventriculi. Seit Frühjahr 1912 zunehmende 
Schmerzen in der linken Oberbauchgegend, in den Kücken ausstrahlend. 
Selten Erbrechen, oft Obstipation. Appetit schlecht. Gewichtsabnahme: 
15—18 Pfund in 1 Jahr. Status praesens: Köpergewicht 45,3, Tempe¬ 
ratur 35,9—37,1. Sehr schlechter Ernährungszustand, blaß, keine Ödeme. 
Kleine harte Drüsen in der Achselhöhle und den Leistenbeugen. Here 
und Nieren o. B. Unter dem linken Rippenbogen ein druckempfindlicher, 
etwa hühnereigroßer Tumor, der sich im Röntgenbilde an der oberen 
Hilusgrenze des Magens findet. Blutuntersuchung: 77 °/ 0 Hb. Erythro- 
cyten 3 600 000, Leukocyten 6400. Yersuch: 23. Februar bis 6 März 
1913, Flüssige Kost sehr gut vertragen, dann Operation. Der Mittel¬ 
teil des Magens von einem harten infiltrierenden Tumor eingenommen. 
Im großen und kleinen Netz Drüsen. Entfernung. 

4. Wei. Be., Witwe, 45 Jahre. 13. Februar bis 8. März 1913 
und vom 28. März bis 21. Mai 1913 in der Klinik. Carcinoma ven¬ 
triculi. Seit Frühjahr 1912 erkrankt mit Appetitlosigkeit, Schmerzen 
in der Magengegend. Gewichtsabnahme 15 Pfund. Status praesenB: 
Körpergewicht 47,2, Temperatur 37,0. Schlechter Ernährungszustand, 
große Blässe. Herz und Nieren o. B. Geringe Struma. Im Epigastrinm 
ein großer, höckeriger Tumor. Probefrühstück: Gesamtacidität 10, HC1- 
Defizit—29. Beim Ausheben etwas Sanguis. Hb 76 °/ 0 Erytbrocyten 
4 700 000, Leukocyten 5100. Von 19. Februar bis 6. März Versuch. 
Während der flüssigen Kost schwinden die Magenbeschwerden. Am 
12. März Operation: Großes Carcinom der kleinen Kurvatur mit Über¬ 
gang auf Cardia und Pylorus. Resektion möglich, jedoch nicht totale 
Ausräumung der metastatisch veränderten Drüsen. Zur Auffütterung 
von neuem in die Klinik aufgenommen. Mit Gewichtszunahme um 
20 Pfund entlassen. Vom 21. Februar bis 6. März 1914 von neuem in 
der Klinik. Ernährungszustand außerordentlich reduziert. Gewichtsab¬ 
nahme gegenüber der letzteren Entlassung 12 kg, große Metastasen in ab- 
domine, hauptsächlich wohl in den Lymphdrüsen, kein Blut im Stuhl 
Hämoglobin 45°/ 0 . Meist leichte Temperatursteigerungen, die aber nur 
einmal über 38° binausgehen. Während des Respirationsversuches 
fieberfrei. 

6. Gg. Ho., Fabrikarbeiter, 46 Jahre. 27. Januar bis 4. März 1913 
in der Klinik. Carcinoma ventriculi. Seit Frühjahr 1912 Appetitlosig- 
keit, Widerwillen gegen Fleisch. Schmerzen in der Rippengegend, 
Schwarze Stühle. Status praesens: Körpergewicht 48,5, Körperlänge 1,61, 
Temperatur 36,1—37,2. Sehr herabgekommener Ernährungszustand. 
Herz und Nieren o. B. Leib gespannt, Leber etwas vergrößert. Im 
epigastrischen Winkel starke, nicht abgrenzbare Resistenz. Am 3. Februar 
Probelaparatomie: Großes inoperables Carcinom der Cardia mit Über- 
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griff auf Pankreas. Große infiltrierte Drüsen. Vom 16.—28. Februar 
1913 Versuch. Kost sehr gut vertragen. 

7. Jak. Do., 53 Jahre, Mechaniker. 20. Februar bis 15. März 1913 
in der Klinik. Carcinoma oesophagi. Seit November 1912 Beschwerden 
heim Essen. Muß gleich nach dem Essen wieder erbrechen, kann keine 
größere Brooken mehr schlucken. In 4 Monaten ca. 25 Pfund Gewichts¬ 
abnahme. Status praesens: Körpergewicht 63 kg, Körperlänge 1,58. 
Temperatur 36,2—37,5. Mäßiger Ernährungszustand. Keine Ödeme. 
Herz und Nieren o. B. Der Magenschlauch stößt 17—18 cm von der 
Zahnreihe auf ein Hindernis. Mit 2 mm Sonden kann bis zu 23 cm 
vorgedrungen werden. Röntgenbefund: Der Brei bleibt in der Höhe 
der Bifurkation stehen, nach unten scharf halbkreisförmig abgegrenzt. 
Versuch 1.—14. März 1913. Verträgt die flüssige Kost sehr gut, kein 
Erbrechen, keine Schmerzen. 

9. Wi. Hä., 46 Jahre, Schuhmachermeister. 18. März bis 9. April 
1913 in der Klinik. Carcinoma cardiae. Seit 20 Jahren magenleidend. 
Seit 6 Wochen heftige Magenschmerzen, häufig Erbrechen, einmal schwarzer 
Stuhl. Seit 4—5 Monaten etwa 30 Pfund Gewichtsabnahme. Status 
praesens: Körpergewicht 43 kg, Körperlänge 1,52. Temperatur 36,0 
bis 37 , 0 . Reduzierter Ernährungszustand. Keine Ödeme. Kein Ascites. 
Herz und Nieren o. B. Leber palpabel. Unter dem linken Rippen¬ 
bogen ein bis zur Medianlinie reichender Tumor. Im Stuhl Blutproben, 
positiv. Magenuntersuchung: Probefrühstück: Freie HCl—31. Ge¬ 
samtacidität -]- 13. Vom 25. März bis 7. April 1913 Versuch. Verträgt 
flüssige Kost sehr gut. 

11. Jak. Klo., Maurer, 64 1 /* Jahre. 15. April bis 5. Mai 1913 

in der Klinik. Carcinoma ventriculi. Seit November 1912 Magenbe¬ 
schwerden. Erbrechen schwarzer Massen. Gewichtsabnahme von mindestens 
20 Pfund. Status praesens: Körpergewicht 50,7 kg, Körperlänge 1,57. 
Temperatur 36,4. Schlechter Ernährungszustand. Keine Ödeme. Gelb¬ 
liche Blässe. Unter dem Processus xyphoides über hühnereigroßer, gut 
abgrenzbarer, mit der Atmung verschieblicher Knoten. Probefrühstück: 
8alzsäuredefizit — 7, Gesamtacidität —J— 15. Blutuntersuchung: Hb 55°/ 0 , 
Erythrocyten 4120000, Leukocyten 5800. 19. April bis 1. Mai 1913 

Stoffwechselversuch. Verliert seine Schmerzen bei flüssiger Kost. 

12. Schi. W., Taglöhner, 56 Jahre. 16. Juni bis 9. Juli 1913 in 
der Klinik. Carcinoma ventriculi. Am 29. Dezember 1912 aus voller 
Gesundheit Erbrechen dnnkelroten Blutes. Schmerzen in der Magen¬ 
gegend. Innerhalb 6 Wochen Gewichtsabnahme um 10,3 kg. Status 
praesens: Körpergewicht 54,2. Temperatur 36,0—36,5. Schlechter Er¬ 
nährungszustand. Starke Anämie. Herz und Nieren o. B. In der 
Gegend der Cardia ein kleiner harter Tumor palpabel, umschrieben 
druckempfindlich. Bei rektaler Untersuchung an der Vorder wand des 
flectums ein halbmondförmiger Tumor palpabel. Probefrühstück: Ge- 
eamtacidität -j- 5, Salzsäuredefizit — 17. Probemahlzeit: Gesamtaciditiit 
-|~36, Salzsäuredefizit — 106. Blutproben im Stuhl stark positiv. Hb 
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35 °/ 0 Erythrocyten 2 800 000, Färbeindex 0,6. Versuch 23. Juni bis 
7. Juli 1913. Flüssige Kost gut vertragen. 

13. Fr. Szc., Schuhmacher, 62 Jahre. Carcinoma ventriculi. 10. 
März bis 14. April 1913 in der Klinik. Seit Dezember 1912 Brech¬ 
reiz, Druck in der Magengegend, starke Gewichtsabnahme. Schwäche¬ 
gefühl. Status praesens: Körpergewicht 47,7 kg, Körperlänge 1,64. 
Temperatur 36,2—37,0. Schlechter Ernährungszustand. Herzaktioo 
unregelmäßig. Zweiter Aortenton verstärkt. Nieren o. B. Im epigastri¬ 
schen Winkel tumorartige Resistenz in der Tiefe, Röntgenbefund: un¬ 
scharfe Begrenzung der kleinen Kurvatur. Pylorusgegend nicht diffe¬ 
renziert. Magenuntersuchung: keine freie HCl. Gesamtacidität bei Probe¬ 
frühstück — 3, bei Probemahlzeit -j- 10. Versuch 16.—28. März 1913. 
Befindet sich sehr wohl, kann danach auch die gewöhnliche Kost gut 
vertragen. Bei seiner Entlassung im ganzen 3 Pfund Gewichtszunahme. 

15. Chri. Haa., Landwirtsfrau, 62 Jahre. Carcinoma ventriculi* 
18. April bis 9. Mai 1913 in der Klinik. Seit 1912 heftige Schmerzen, 
die nach dem Rücken ausstrahlen. Status praesens: Körpergewicht 48,2* 
Temperatur 36,6. Blasse abgemagerte Frau. Keine Ödeme. Herz und 
Nieren o. B. im linken Epigastrium ein leicht beweglicher Tumor von 
fast Faustgroße, dem im Röntgenbild eine unregelmäßige längere Partie 
entspricht, welche den Fundus vom Pylorusteil des Magens abtrennt. 
Probefrühstück : HCl-Defizit — 20. Hb 57 °/ 0 . Erythrocyten 4 270 000, 
Leukocyten 4800. Blutprobe im Stuhl positiv. Versuch 24. April bis 
6. Mai 1913. Kost sehr gut vertragen. 

16. Gg. Se., Fabrikarbeiter, 33 Jahre. 9. Juni bis 7. August 1913 
in der Klinik. Struma maligna. Januar 1910 wegen maligner Struma 
operiert. Recidive machten im August 1910, April 1911 und Juni 1912 
weitere Operationen nötig. In letzter Zeit Gewichtsabnahme von 20 bis 
30 Pfund. Status praesens: Körpergewicht 45,5, Körperlänge 1,65. 
Temperatur 36,8—37,6. Schlechter Ernährungszustand.' Röntgenologisch 
eine faustgroße substernale Struma (Tropfenherz). Supraclavicular-, Cer- 
vical-, Axillar- und Angulardrüsen von Bohnen- bis Haselnußgröße. 
Herzaktion beschleunigt, regelmäßig. Versuch vom 17.—26. Juni 1913. 
Versuch muß wegen Erbrechens abgebrochen werden. 

17. Andr. Schmi., Fabrikarbeiter, 51 Jahre. 24. Juni bis 12. Juli 
1913 in der Klinik. Carcinoma ventriculi. Abmagerung, Magenschmerzen 
und Erbrechen seit Januar 1913. Status praesens: Körpergewicht 49,0 kg, 
Körperlänge 1,61. Temperatur 36,9. Mäßiger Ernährungszustand, keine 
Ödeme. Foetor ex ore. Am Fundus ventriculi deutlich flächenhaft aus¬ 
gebreiteter derber Tumor. Versuch 29. Juni bis 11. Juli 1913. Flüssige 
Kost beschwerdefrei vertragen. 

18. Chr. Glö., Fabrikarbeiter, 46 Jahre. 30. Juni bis 26. Juli 1913 
in der Klinik. Carcinoma ventriculi mit enormen Lebermetastasen. Ent¬ 
wicklung der Krankheit seit Mai 1913 mit Schmerzen im Epigastrium 
und Erbrechen. Status praesens: Körpergewicht 56,3 kg. Temperatur 
36,6. Schlechter Ernährungszustand, fahle Blässe. Geringe Ödeme an 
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den Beinen und Ascites. Herz und Nieren o. B. Lebertumor bis drei 
Qnerfinger unter den Nabel. Unterer Rand hart, mit markstückgroßen, 
vorspringenden Knoten. Druckempfindlich. Probefrühstück: Mit rotem 
Blot gemischter Mageninhalt und ein kleines Stückchen Magenschleimhaut. 
HCI Defizit—20. Hb 70°/ o . Während des Klinikaufenthaltes rascher 
Verfall, enorme Zunahme des Lebertumors, der schließlich bis zur 
Symphyse reicht. Zunahme des Ascites. Bildung eines Scrotumödems. 
Versuch, mit Unterbrechungen wegen Erbrechens, vom 10.—25. Juli 1913. 
Exitus am 3. August 1913 zu Hause. Keine Sektion. 

19. L. Ge., Gärtner, 33 Jahre. 17. Februar bis 13. März 1914 
in der Klinik. Uleus ventriculi callosum. Seit 8 J. in wechselnder 
Stärke Schmerzen in der Magengegend. Selten ganz beschwerdefrei. 
Häufig in ärztlicher Behandlung wegen Magengeschwür. Starke Gewichts¬ 
abnahme (ca. 20 Pfd.). Status praesens: Körpergewicht 60,5, Länge 1,68. 
Temperatur 37,0. Leidlicher Ernährungszustand. Keine Ödeme. Herz und 
Nieren o. B. Links vom Nabel eine druckempfindliche Stelle. Röntgen¬ 
befund: Füllungsdefekt an der kleinen Kurvatur, der dem Druckpunkt 
entspricht; durch Eindringen des Leibes gelingt es diese Stelle zu füllen. 
Probefrühstück: 35 freies HCl. 50 Gesarntacidit. Sanguis im Stuhl. 
Vom 27. Februar bis 12. März 1914 Versuch. Kost sehr gut vertragen. 
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II. Rei., Carcinom 




- i 


1 

Datum 

1913 

2 

Ver- 

auchs- 

tag 

3 

Körper¬ 

gewicht 

4 

Mittlere 
Tages¬ 
tempe¬ 
ratur 
und Puls 

5 

Netto- 
Kalor.- 
Pro- 
duktion 
in 24Std. 

6 

Netto- 
Kalor.- 
Pro- 
duktion 
pro Kilo 
K.-G. 

22./23. II. 

I 

44,6 

36,5; 80 

1309 

29,3 

23 /24. U. 

II 

— 

36,3; 78 

— 

— 

24./25.11. 

1 

— 

36,3; 74 

— 

— 

2Ö./26. II. 

2 

45,9 

36,8; 78 

— 

— 

26,/27. II. 

3 

— 

36,3; 76 

— 

— 

21./28. II. 

4 

— 

36,2; 88 

— 

— 

28-/1. III. 

5 

45,9 

36.4; 94 

— 

— 

1./2. III. 

6 

— 

36,5; 82 

— 

— 

2./3. III. 

7 

46,1 

36,4; 72 

— 


3./4. III. 

8 

— 

36,5; 84 

— 

! _ 

4./6. III. 

9 

45,6 

36,5; 90 



19./20. n. 

I 

44,8 

36,9; 112 

1750 

39,05 

20 /21. II. 

II 

_ 

36,9; 92 

_ 

— 

21./22. II. 

1 


36,9; 106 

\ 


22.123. II. 

2 

44,6 

36,6; 102 

— 

— 

23 /24. II. 

3 


36,8; 102 


_ 

24./25. II. 

4 

44,7 

36,8:98 

— 

— 

25./26. II. 

5 

— 

36,8; 92 

— 

— 

26./27. II. 

6 

44,4 

36,8; 96 

— 

— 

21.128. II. 

7 

— 

36,6; 96 

— 

— 

28./1. III. 

1 

44,7 

( 36,8; 96 

— 

— 

1 . / 2 . in. 

2. /3. III. 

2 

3 

45,0 

36,6; 104 
37,2; 102 

— 

— 

3./4. III. 

4 

1 

— 

| 

36,9; 104 

— 

— 

4.1b. in. 

1 

5 

44,6 

36,4; 102 

_ 

— 

5./6. III. 

6 

— 

,36,7; 100 

— 

— 

6/7. III. 

7 

45,4 

36,6; 100 

— 

— 


Zusammen¬ 
setzung und 
Kaloriengehalt 
der Nahrung 


8 

Kalorien 

der 

Einfuhr 
pro Kilo 
K.-G. 


Brutto- 

Zulage 

in °/o 


10 

H 
K 
Ei 

fuhr 


1954 Cal 

200 g Zucker 
200 g kond. Milch 
20 g Butter 
60 g Plasmon 
500 g Bouillon 

2001 Cal 
wie oben 
+ 10 g Plasmon 

2113 Cal 

wie oben 
4- 10 g Butter 
-f 10 g Zucker 


43,4 

43,4 


49,4 - 


43.4 

44.4 
44,4 
46,9 
46,9 
46,9 
46,9 
46,9 
46,9 


49,4 

49^T 

53,0 

53.0 

61,6 

61,6 

61,6 

61,6 

61.6 

61,6 


1 4 53 
1762 
1770 

1881 

1880 

1879 

1871 

1878 

18741 


IV a) u. b). Wei., 

1957 Cal 43,5 
200 g kond. Milch 
200 g Zucker 
^ 60 g Plasmon 
20 g Butter 
500 g Bouillon 

1814 Cal 
300 g kond. Milch 
los g Zucker 
20 g Butter 
50 g Plasmon 
500 g Bouillon 

2224 Cal 

300 g kond. Milch 
16o g Zucker 
> 20 g Butter 
35 g Plasmon 
100 g Reis 
500 g Bouillon 

2510 Cal 

300 g kond. Milch 
200 g Zucker 
40 g Butter 
55 g Plasmon 
500 ccm Bouillon 
50 ccm Achaier 


2701 Cal 

wie oben 


I 

| 4-15 g Butter 
' + 20 g Zucker 

2707 Cal 
wie oben 
— 60g kond. Milch 
4- 60 g Reis 

2896 Cal 

4- 25 g Zucker 
4- 20 g Plasmon 

I 2896 Cal 
wie oben 


43,5 

40,3 


49,4 


49,4 

55,8 

55,8 

55,8 

55,8 


Carcinomi 

I 11,8 


11,8 - 

10,1 1574 


27,1 2001 


27,1 

43,4 

43,4 

43,4 

I i-M 


60,0 

60,0 

60,0 


65,8 

65,8 

65,8 

65,8 


54.4 

54.4 
54,4 


2016 

2292 

2282 

>287 

23011 

2494 

2494 

2508 


65,5 | 2703 


65,5 

65,5 


65,5 2701 


2690 

2690 
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Tentriculi. 


11 

II-Gehalt 

der 

Nahrung 

in g 

12 

flfissig- 
keits- 
E in fuhr 

ccm 

■IßTTo 

V 

14 

N-Geh&lt 
des 
Urins 
in g 

15 

Kalor.- 
Gehalt 
des 
Urins 
NX 7,45 

16 

Kot pro 
Periode 

17 

N-Gehalt 
des 
Kotes 
in g 
pro die 

18 

Gesamt- 

N-Aus- 

fnhr 

1 

1 

N-Bilanz 

1 20 

Be¬ 

merkungen 

10,05 

2250 

840 

8,28 

61,7 

— 

— 

— 


— 


10,(6 

2250 

1585 

8,72 

64,9 

— 

— 

— 


— 


10,05 

2250 

1280 

8,06 

60,0 

1 feucht 

1,85 

9,90 

- 

0,15 


11,20 

2250 

1690 

9,25 

68,0 

2559g 

1,85 

11,10 

- 

|-0,10 


11,20 

2250 

1350 

8,05 

60,6 

trocken 

sf 

1,86 

9,90 

- 

1-1,30 


11,21 ' 

2250 

1380 

8,16 

60,8 

\N-Gehalt 

1,85 

10,01 

_ 

1-1,20 


11,21 i 

2250 

1290 

8,22 

61,3 

16,63 g 

1,85 

10,07 

- 

-1,14 


11,21 

2250 

1060 

8,44 

62,9 

Kalor.- 

1,85 

10,29 

- 

-0,92 


11,21 

2250 

1030 

8,49 

63,3 

Gehalt 

1,85 

10,34 

- 

-0,87 


11,21 

2250 

1390 

8,62 

64,3 

1540 

1,85 

10,47 

- 

-0,74 


11.21 

2250 

1530 

9,13 

68,0 

Cal 

1,85 

10,98 

_ 

-0,23 


rentriculi. 









7,78 

2500 

760 

13,82 

105,4 

— 

— 

— 


— 


7,78 

2500 

590 

9,13 

68,0 







8,43 

2950 

1940 

12,34 

91,9 


1,06 

13,40 

- 

-4,97 






1 

! 

i 

feucht 











764 g, 






8.40 

2950 

1610 

10,15 

, 74,9 1 

trocken 

1,06 

11,21 

_ 

-2,81 







184 g, 









i 


N-Ge- 










I 

halt 






8,40 

3000 

1860 

7,96 

59,3 

7,413 g, 
Kalor.- 

1,06 

9,02 

- 

-0,62 


10,92 

3000 

1920 

9,31 

69,4 

Gehalt 

1,06 

10,37 

+ 0,55 


10,92 

3000 

1520 

10,74 

80,0 

1034 

n_i 

1,06 

11,80 

— 

-0,88 


10,92 

3000 

1450 

10,14 

74,8 

Cal 

1,06 

11,20 

— 

-0,28 


10,92 

3000 

1640 

7,44 

55,5 


1,06 

8,50 

+ 2,42 i 


10,93 

3000 

2150 

11,91 

88,7 1' 

feucht 

1,06 

12,97 


2,04 


10,93 

3000 

1800 

9,86 

73,5 

699 g, 
trocken 

1,06 

10,92 

+ 0,01 


10,75 

3000 

2520 

9,02 

67,2 

180 g, 

1,06 ! 

10,08 

+ 0,67 







N-Ge¬ 











halt 

1,06 ! 

i 




13,06 

3000 

1900 

7,98 

59,4 

7,454 g 
Kalor.- 1 


9,04 

+ 4,01 







Gebalt 

1 

i 




13.05 

1 3125 

1290 

9,85 

73.4 ' 

»36 | 

1,06 ! 

10.91 | 

+ 2,14 i 


13,05 

1 3125 

1560 

9,72 

72,4 

Cal 1 

1,06 

10,78 . 

— 

-2,27 


13,05 

| 3125 

| 1490 

8,24 

61,4 . 

i 

1 

1,06 j 

9,30 i 

- 

-3,75 | 
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1 

Tabelle VI. Ho. 

l 

Datum 

1913 

2 

Ver¬ 

suchs¬ 

tag 

3 

Körper¬ 

gewicht 

4 

Mittlere 
Tages¬ 
tempe¬ 
ratur u. 
Puls 

5 

Netto- 
Kalor.- 
Pro- 
duktion 
in 24Std 

6 

Netto- 
Kalor.- 
Produkt 
pro Kilo 
. K. G. 

7 

Zusammen¬ 
setzung und 
Kaloriengehalt 
der Nahrung 

8 

Kalor. 
d. Ein¬ 
fuhr 
pro Kilo 
K. G. 

9 

Brutto¬ 
zulage 
i in % 

10 

Nettem 
Kalor- 
Ein- c . 
fahr 











16./17. II. 

I. 

48,0 

36,6; 84 

1450 

30,2 

k 2035 Cal 

1 2*>0 g kond. Milcl 
i (üOO g Zucker 

20 g Butter 

42,7 

i 

40,3 

— 

17./18. II. 

II. 

— 

36,5; 76 

— 

— 

60 g Plasmon 
J500 g Bouillon 

42,7 

40,3 

1 | I 

18 /19. II. 

III. 


36,7 ; 76 



1989 

1 wie oben 
— f>0 g kond. Milet 
1 4- 30 g Zucker 

41,8 

i 

37.2 

. 

19./20. II. 

1. 

— 

36,6; 82 

— 

— 

2097 Cal 
wie oben 

44,0 

44,6 

1911 

20./21. II. 

2- 

47,2 

36,6; 76 


_ 

4-30 g kund. Milet 

\ 1988 Cal 

i 

41,6 

37,2 

1905 

21/22. II. 

3. 

— 

36,6 ; 72 

— 

— 

! / wie oben 
| —30 g Zucker 

41,6 

37,2 

1796 

22 /23. II. 

4. 

47,6 

36,8;74 

— 

_ 

41,6 

37,2 

1794 

23/24. 11. 

5. 


36,9; 83 



2153 Cal 

100 g Reis 

130 g Milch 

200 g Zucker 

20 g Butter 

65 g Plasmon 

45,3 

48,5 

1957 

24./25. II. 

6. 

48,0 

36,7; 68 



i 500 g Bouillon 

45,3 

48.5 

1974 

25./2G. II. 

7. 

— 

36,7; 68 


— 


4ö;3 

f 

48.5 

1967 

26./27. II. 

8. 

47,3 

36,8 ; 80 


— 

2143 Cal 

wie oben 
— ioo g Reis 

45,3 

48,5 

1963 

27./28. II. 

9. 

— 

36,7; 72 

I 


4-100g kond.Milch 

45,3 

48,5 

1968 

28./1. III. 

1 

10. 

1 

36,3; 78 



i 

45,3 

Tabel 

48,5 

le vn. 

1982 

, Do. ) 

1./2. III. 

I. i 

63,5 

36,9; 74 

1716 

27,1 

2714 Cal 

42,4 

58,1 j 

— I 

2./3. III. 

II. 

— 

37,4; 74 

— 


S00 g kond. Milch 

42.4 

42.4 
42,4 

58.1 

58.1 
58,1 

— 

3/4. III. 

III. 

_ i 

37,3; 74 

_ 

_ 

>300 g Zucker 


4./5. III. 

IV. 

64,0 

37,0; 76 

— 

— 

3o g Butter 

50 g Plasmon 

500 g Bouillon 

— 

Ö./6. III. 

1. 

— 

36,9 :~68 

— 


( 2619 Cal 

/wie oben 

1 — 25 g Zucker 

40,9 

52,6 

2424,9 

6,/7. III. 

2. 

— 

37,1; 72 

— 


40,9 

52,6 

2419,0 

7. /8. III. 

8. /9. III.' 

3. 1 


36,7 ; 66 

~ 


2448 Cal 

wie obeu 
—45 g Zucker 

38,2 

42,7 

2249.9 


4. 

64,2 

36,8; 74 

— 

— 

37,3 

37,3 

38.6 

38.6 

2176.2 

9/10. III. 


— 

36,7 ; 68 

— 

— 

2378 Cal 

2178.8 

10/11. III. 

X 

6. 


36,8; 68 

— 

— 

wie oben 

37,3 

38,6 

2187.6 

11./12. III. 

7. 

63,9 

36,9; 72 

— 

1 

— 15 g Plasmon 

37,3 

38,6 

2182,6 

12./13. III. 

8. 

— 

36,9; 72 

— 

1 


r 

37,3 

37,3 

38.6 | 

38.6 

2189.6 

13./14.111. 

9. 

1 

63,7 

36,9; 70 




2189.6 
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JCarcinoma ventriculi. 


- 

11 

12 

13 

14 

15 

16 ! 

17 

18 

19 

20 

dbfehalt 

der 

Slhrnng 

Flüssig- 
keits- 
e infuhr 

Urin¬ 

menge 

N-Gehalt 
des 
Urins 
in g 

Kalor.- 

Gehalt 

des 

Urins 

Kot 

pro 

Periode 

N-Gehalt 
des 
Kotes 
in g 

Gesamt- 

N-Aus- 

fnhr 

N- 

Bilanz 

Bemer¬ 

kungen 

ccm 

ccm 

NX 7,45 


pro aie 

ff 

g 


8,49 

2500 

1280 

9,14 

68,1 

— 

— 

— 

— 


8,49 

2500 

970 

6,92 

51,6 






7,78 

2500 

1460 

9,31 

69,4 






8,17 

2500 

2250 

• 7,78 

58,0 


1,48 

9,26 

-1,09 


8,17 

2500 

1440 

6,73 

50,2 


1,48 

8,21 

— 0,04 


8,17 

2500 

1440 

7,91 

68,9 


1,48 

9,39 

— 1,22 


8,17 

1900 

1200 

8,22 

61,3 


1,48 

9,70 

— 1,53 


10,71 

1900 

1475 

9,17 

68,3 

feucht: 
1767 g 

1,48 

10,65 

+ 0,06 







trocken: 

262 g 

►N-Gehalt 






1 




14,80 g 

‘ 




11.01 

2500 

1920 

6,90 

51,4 

Kalor.- 

ftehalt 

1,48 

8,38 

+ 2,63 


11,01 

2500 

690 

7,75 

57,8 

uüuai t 

1277 

1,48 

9,23 

+ 1,78 


11,01 

2500 

1690 

8,35 

62,2 


1,48 

9,83 

+ 1,18 


11.01 

2500 

1640 

7,64 

56,9 


1,48 

9,12 

+ 1,89 


11,01 

2500 

1750 

5,72 

42,7 


1,48 

7,20 

— 3,81 



Carcinoma oesophagi. 


10.33 

3500 

1690 

11,60 

86,4 

10,33 

8500 

1930 

8,10 

60,4 

10.33 

3500 

1880 

8,81 

65,6 

10,33 

3500 

2330 

9,85 

73,4 

10,33 

3500 

~23Kr 

8,43 

62,8 

10,33 

3500 

2395 

9,28 

70,7 

10,33 

3500 

2010 

9,37 

69,8 

8,61 

3500 

2200 

9,73 

72,5 

8,61 

3500 

2420 

9,34 

69,6 

8,61 

3500 

2080 

8,16 

60,8 

8,61 

1 3500 

2030 

8,83 

65,8 

8,61 

1 3500 

1940 

7,89 

58,8 

8,61 

3500 

1945 

7,89 

58,8 


Deutsches Archiv für Hin. Medizin. 


feucht: 
486 g 


INI 

INI 

— 

1,04 

9,47 

+ 0,86 

1,04 

10,32 

+ 0,01 

1,04 

10,41 

— 0,08 


trocken: 

860 g 

'N-Gehalt 

9,378 

Kalor- 

Oehalt 

1161 


1,04 

1,04 

1,04 

1,04 

1,04 

1.04 


10,77 

10,38 

9,20 

9,87 

8.93 

8.93 


— 2,16 

— 1,77 

— 0,59 
-1,26 

— 0,32 

— 0,32 


116. Bd. 
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Wallersteiner 


Tabelle IX. Hl aü 


Datum 


1913 


Ver¬ 

suchs¬ 

tag 


Körper¬ 

gewicht 

ke 


Mittlere 

Tages- 

tempe- 

ratur 


Netto- 

Kal.- 

Pro- 

duktion 


u. Puls in 24Std. 


Xetto- 
Kal.- 
Produkt. 
pro Kilo 
K. G. 


7 | 8 

Zusammen- A 
setzung und V^! n " 
Kaloriengehalt p / 0 
der Nahrung q 


9 IQ 1 


Brutto- S V T 


znlage jj£ 

in 0 

,n U fuhr 


25/26. III. 
26./27.III. 

27,28. III. 

I. 

II. 

III. 

40,5 

36,4; 60 
36.4; 70 

36.3; 76 

1236 

30,5 

_ 

1 

1535 Cal 

250 g kond. Milch 
>100 g Zucker 

10 g Butter 

30 g Plasmon 
JoOOg Bouillon 

37,9 

37,9 

37,9 

24 2 
24/2 

24,2 

— 

28/29. III. 

1 . 

41,0 

1 36,4; 66 

_ 

_ 


40,7 

33.4 

B 

29,30.111. 

2. 


36,3; 74 

— 

_ 


40,7 

33,4 

m 

30/31. III, 

3. 

— 

36.6; 70 

— 

— 

1 1649 Cal 

40,7 

334 

1501 

31./1. IV. 

4. 

40,9 

! 36.6; 74 

_ 

_ 

wie oben 

40,7 

33,4 

1499 

1./2. IV. 

5. 


36,5; 72 

— 

— 

-f 30 g Zucker 

40,7 

33,4 

14« 

2 /3. IV. 

6. 

— 

36,3; 72 

— 

— 

1561 Cal 

40,7 

33.4 

15* 

3./4. IV. 

7. 

— 

36,4: 76 

— 

_ 

38,5 

26,3 

14# 

4/5. IV. 

8. 

40,4 

36,5; 66 



wie oben 

— 50g kond. Milch 
+ 25 g Reis 

1 

40,7 

33.4 

1537 

5./6. IV. 

1 9. 

— 

36,7; 68 

— 

_ 

l 1649 Cal 

40.7 

33.4 

15» 

6. 7. IV. 

10. 

— 

36,4: 68 

— 

_ 

[wie oben 

40.7 

33.4 

m 

7./8. IV. 

11. 

1 

40,4 

1 

36,2: 70 



) 

40,7 

33,4 

1501 

19./20. IV. 

I. 

1 

49,6 

36,2; 74 

1 

1302 

1 

26,2 

r 

1819 Cal 

Fabel 

37,3 

le XI. 

42,0 

Klo 

20./21. IV. 

II. 

— 

36,4; 70 

— 


250 g kond. Milch 

37,3 

42i0 

— ; 

21./22. IV. 

III. 

49,3 

36,8:74 



150 g Zucker 

20 g Butter 

40 g Plasmon 

500 g Bouillon 

37,3 

42,0 

_ — 

22/28. IV. 

1. 

— 

36,9; 76 

_ 

_ 


35,4 

34,7 

löffl 

23./24. IV. 

2. 

49,1 

36,7: 70 

— 

_ 


35,4 | 

34,7 

1572 

24./25. IV. 

3. 

— 

36,8; 76 

— 



35 4 

34,7 

1562 

2S./26. IV. 

4. 

— 

36,7; 72 

— 

_ 

1754 Cal 

35,4 

34,7 

1561 

26/27. IV. 

5. 

— 

36,9; 86 

_ 

_ 

wie oben 

35,4 | 

34,7 

1565 

27./28. IV. 

6. 

— 

36,8; 76 

_ 

■ -- 

— 25 g Zucker 

35,4 

34,7 

1554 

28 /29. IV. 

7. 

49,3 

36,8; 80 

— 

_ 


35,4 

34,7 

1574 

29./30. IV. 

8. 

— 

36,9; 70 

— 

___ 


35,4 

34.1 

1576 

30.1. V. 

9. 

49,8 

36,7; 74 

— 

_ 


35,4 1 

34,7 

1575 

1./2. V. 

10. 


36,8; 74 




35,4 

1 

34,7 

1569 


ar- 

[iui 


5j» 

ä) 

SO 

m 


4 
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Carcinoma Cardiae. 


11 , 12 

X-Gehalt Flüssig*- 
der keits- 

Xahrung einfnhr 
in g 

ccm 

13 

Urin- 

meDge 

ccm 

14 

N-Gehalt 
des 
Urins 
in g 

1 15 

Kalor.- 
Gehalt 
: des 

1 Urins 

NX 7,45, 

16 

Kot 

pro 

Periode 

17 

N-Gehalt 
des 
Kotes 
in g 
pro die 

18 

Gesamt- 

N-Aub- 

fuhr 

S 

19 

N- 

Bilanz 

g 

20 

Bemer¬ 

kungen 

7.31 

2350 

1670 

8,23 

61,3 






7,31 

2350 

1655 

8,60 

64,0 

.. - 

— 

— 

_ 


731 

2350 1 

1950 

8,05 

59,5 

— 

— 

— 

— 


7.31 

2350 I 

1700 

6,08 

45,1 


0,97 

7,05 

+ 0,26 


7.31 

1 2350 

1940 

6,94 

51,7 


0,97 

7,91 

-0,60 


731 

! 2350 

1570 

7,19 

53,5 

feucht i 

0,97 

8,16 

— 0,75 


7.31 

2350 , 

1750 

7,34 

54,7 

1001 g 

0,97 

8,31 

-1,00 


731 

1 2350 

1640 ! 

7,66 

57,1 

trocken 

0,97 

8,63 

- 1,32 


7.31 

1 2350 

1560 

6.46 

48,1 

208 g 

0,97 

7,43 

— 0,12 


6,88 

1 2225 | 

1780 

7,37 

54,9 

N-Ge- 

halt 

0,97 

8,34 

— 1,46 






1 

10,65 g 










Kal -Ge¬ 





7,31 

2:350 

1465 

6,31 

47,0 

halt 

0,97 

7,28 

+ 0,03 


7.31 

2350 

1800 

7,03 

52,4 

1045 Kal. 

0,97 

8,00 

-0,69 


7.31 

2350 

15C0 

6,68 

49,8 


0,97 

7,65 

— 0,34 


7,31 

2350 

1 

' 1 

1580 

6,70 

49,9 

| 


0,97 

7,67 

— 0,36 



i 


Carcinoma ventriculi. 


8,46 

2500 

880 

6,10 

45,4 

_ 




8,46 

2500 

1720 

6,95 

51,8 

— 

— 

— 

— 

8,46 

2500 

1430 

*'.54 

48,7 

— 

_ 

| _ 

— 

8,46 


i 2150 " 

8,25 

61,5 


1,07 

9 32 

— Ö ,86 

8,46 

2500 

1545 

6,68 

49,8 

feucht: 

1,07 

7,75 

+ 0,71 

8.46 

2500 

2025 

7,96 

59,3 

1531 g 

1,07 

8,03 

+ 0,43 

8,46 

2500 

2350 

8,09 

60,3 

trocken: 

99^ fr 

1,07 

9,16 

— 0,70 

8,46 

2500 

1680 

7,38 

56,3 

g 

1,07 

8,45 

+ 0,01 

8.46 

2500 

2030 

9,06 

67,5 

yi'ucilim 

10,71 g 

1.07 

1 0,13 

— 1,67 

8,46 

. 2500 

1115 

6,39 

47,6 

Kalor.- 1 

1,07 

7,46 

+ 1,00 

8,46 

2500 

1620 

6,94 

51,7 

Gehalt 

1,07 

8,01 

+ 0,45 

8,46 

2500 

1580 

6,19 

46,1 

1325 

K' il 

1.07 

7,26 

— 1,20 

8,46 

2500 

1520 

7,08 

52,7 

rv it i. 

1,07 

8,15 

+ 0,31 
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Wallkrstbineb 


XII. Schi., Carcinoma 


Datum Ver- Körper- 
suchs- gewicht 
1913 tag 

kg 


Mittlere 
Tages- 
terapera- 
tur und 
Puls 


Netto- 
Kalor.- 
Produk- 
tion in 
24 Std. 


6 

Netto- 
Kalor.- 
Pro- 
duktion 
pro Kilo 
K.-G. 


Zusammen¬ 
setzung und 
Kaloriengehalt 
der Nahrung 


8 

Kalorien 

der Brutto- 
Einfuhr Zulage 
pro Kilo in 
K.-G. 


0/ 

Io 


10 

Kalor.- 
Ein¬ 
fuhr 


23 /24. VI. 
24./2Ö. VI. 
25 /26. VI. 


26/27. VI. 
27./2S. VI. 

28 /29. VI. 

29 /30. VI. 

30./1. VII. 

1. /2. VII 

2. /3. VII. 

3. /4. VII. 

4. /5. VII. 

5. /6. VII 

6/7. VII. 
I.j8. VII. 


I. 

II. 

III. 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 
9 

10 

11 

12 


17 /18. VI. 

18. /19. VI. 

19. /20. VI. 


20./21. VI. 
21/22. VI. 

22. /23. VI. 

23. /24. VI. 

24.25. VI. 

25.26. VI. 


I. 

II. 

hl 

1 

2 

3 

4 

5 

6 


49,6 


49,6 


36,3; 78 1569 

36,5; 78 
36,4; 82 


49.7 
50,2 

50.7 

50.5 

49.6 

49.8 


36,2 ; 80 
36,1; 86 
36,3; 85 
36,6; 76 

36,3; 84 ! 
36,3; 84 
36,3; 80 
36,0; 86 
36,3; 82 
36,2; 84 

36,2; 84 ' 
36,2; 84 


45,0 

44.2 

44.3 


43,7 


32,1 


37,2; 114 2103 

37,1; 110 — 

37,2; llgl — 

37,2; 110 — 

37,3; 114 — 

37,3; 118 — 

37,4; 118 — 

37.2; 122 — 

37,2; 117 - 


46,8 


1936 Cal 
200 g kond. Milch 
200 g Zucker 
' 30 g Butter 
40 g Plasmon 
500 g Bouillon 


41,1 

41,1 

41,1 


2044 Cal 

wie oben 
-f 30 g kond. Milch 


2091 Cal 

wie oben 
+ 10 g Plasmon 


2091 Cal 
wie obeu 


41,3 

41,3 

41,3 

41,3 

42,0 

42,0 

42,0 

42.0 

42,0 

42,0 

42,0 

42,0 


23,4 

23,4 

23,4 


30,3 

30,3 

30,3 

30.3 

33.3 
33,3 
33,3 
33,3 
33,3 
33,3 

33,3 

33,3 


1818 

1828 

1851 

1814 

1901 

1892 

1896 

1886 

1891 

1886 

1896 

1896 


XVI. Se., Carcinom* 


1803 Cal 
200 g kond. Milch 
200 g Zucker 
20 g Butter 
30 g Plasmon 
500 g Bouillon 


2791 Cal 

300 g kond. Milch 
,330 g Zucker 
30 g Butter 
to g Plasmon 
500 g Bouillon 

2900 Cal 
wie oben 
| + 20 g Zucker 
/ -f- 5 g Plasmon 


40,0 

40,0 

40,0 


62,0 

62,0 

62,0 

62,0 

64,4 

64,4 


14,3 - 

—14,3 - 

—14,3 - 


+ 30,0 2643 
30,0 2660 
30,0 267S 
30,0 2649 

35,5 2773 
3ö.ö 276 p 


Digitized by 


Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 























































Das Verhalten von Gesamtstoffwechsel n. Eiweißumsatz bei Carcinomatösen. 181 


ventriculi. 


11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

16 

20 

X-Gehalt 

der 

Xahrung 
in g 

Flüssig¬ 

keits- 

Einfohr 

ccm 

Urin- 

Menge 

ccm 

N-Gehalt 
de8 Urins 
in g 

Kalor.- 
Gehalt 
des Urins 
NX 7,45 

Kot 

pro 

Periode 

N-Gehalt 
des 
Kotes 
in g 
pro die 

Gesamt- 
N- Aus¬ 
fuhr 
g 

N-Bilanz 

g 

Be¬ 

merkungen 

1 76 

2700 

2600 

12,88 

96,0 

— 

— 

— 

— 


7,76 

2700 

2440 

9,59 

71,5 

7 ( 

— 

; 

— 

i . 


7.76 

2700 

1620 

9,51 

70,8 

1 


— 

| — 


8,19 1 

8.19 

8.19 

8.19 

9.64 

9.34 

9.34 

9.34 , 
9,34 ; 
9,34 

9,34 

9,34 

2820 

2820 

2820 

2820 

2820 

2820 

2820 

2820 

2820 

2820 

2820 

2820 

2600 

2200 

2130 

3050 

2050 

2650 

2050 

2930 

1950 

2370 

2020 

1745 

8,50 

10,22 

7,87 

8,82 

6,90 

8,52 

7,94 

9,30 

8,16 

9.28 

7,94 ; 

9.28 ! 

61,1 

81,6 

58.6 

65.7 

51.4 

63.5 

59.1 
69,3 

60.8 

69.1 

59.1 

60.1 

feucht 
2225 g, 
trocken 
359 g, 
N-Ge- 
halt 
. 5,50 
Kal.- 
Gehalt 
1630 
. Cal. 

, 0,46 
0,46 
0,46 
0,46 

! 0,46 
.0,46 
0,46 
0,46 
0,46 
0,46 

0,46 

0,46 

8,96 

10,68 

8,33 

9,28 

7,36 

8,98 

8,40 

9,76 

8,62 

9,74 

8,40 

9,74 

— 0,77 

— 2,49 

— 0,14 

— 1,09 

+ 1,98 
. + 0,36 
+ 0,94 

— 0,42 
+ 0,72 

— 0,40 

+ 0,94 

— 0,40 



stnimae. 


6,60 

: 2500 

1450 

11,72 

87,3 

6,60 

2500 

1670 

9,59 

71,5 

6,60 

~ 9.18 

! 2500 ' 

~wr 

1800 

11,45 

85,3 

2550 

12,17 

9tor 

9.18 

' 3500 

2780 

9,77 

. 72,8 

9,18 

: 3500 

2300 

7,43 

55,4 

9,18 

3500 

2800 

11,28 

84,0 

9,19 

3500 

2500 

9,26 

68,9 

9,19 

3500 

1900 

10,00 

74,5 


— 

— 

— 


feucht 

0,57 

~12,74 

— 3,56 

1744 g, 

0,57 

10,34 

— 1,16 

trocken 

690 g, 

0,57 

8,00 

+ 1,18 

N-Gehalt 

0,57 

11,85 

— 2,67 

( 3,430 g, 


Kalor.- 
* Gehalt 

0,57 

9,83 

— 0,64 

i 3470 




.) Cal. 

i 

0,57 

10,57 

— 1,38 
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Wallersteinbr 


XIII. Scz. Carcinoma 


1 

Datum 

1913 

2 

Ver¬ 

suchs¬ 

tag 

3 

Körper¬ 

gewicht 

kg 

4 5 6 

Mittlere Netto- 
Tages- K&lor.- K *>£- 

r.sr ä. “ 

und Puls in 24Std. ^ilo 

16./17.III. 

L 

46,3 

36,5; 60 1409 30,4 

17./18. III. 

n. 

— 

36,6; 62 — — 

18./19. III. 

m. 

— 

36,7; 70 — — 

19./20. III. 

i 

46,3 

36,8; 68 — — 

20./21. III. 

2 

— 

36,9; 72 — — 

21/22. III 

3 

45,6 

36,8; 66 — — 

22/23. III. 

4 

— 

36,7; 70 — — 

23./24. III. 

5 

— 

36,5; 60 — — 

24./25.III. 

6 

45,7 

36,6; 66 — — 

25./26.UI. 

7 

— 

36,4; 68 — — 

26./27. III. 

8 

45,6 

36,4; 72 — — 

27./28.III. 

9 

— 

36,4; 68 — — 

28/29. III. 

10 

46,6 

36,4; 60 — — 


Zusammen¬ 
setzung und 
Kalorien-Gehali 
der Nahrung 


1773 Cal 

1200 g kond. Mil 
1185 g Zucker 
20 g Butter 
50 g Plasmon 
500 g Bouillon 


1847 Cal 
wie oben 
4-10 g Butter 


1852 Cal 
wie oben 

— 50 g Milch 
4- 50 g Reis 

1857 Cal 
wie oben 

— 50 g Milch 
+ 50 g Reis 


Kalorien 

der 


Brutto-, 


pro Kilo in % 
K.-G. 


25,9 - 

25.9 - 

25.9 - 


31,8 1715 

31,8 1733 


XV. Haa. Carcinoma 


24./2S. IV. 

25 /26. IV. 

26./27. IV. 

I. 

II. 

III. 

45,9 

46,0 

36,7; 86 

36,5; 68 

36,4; 72 

1385 

30,2 j 

. 1669 Cal 

150 g Zucker 
(200 g kond. Milch 
| 20 g Butter 

40 g Plasmon 
' 500 g Bouillon 

36,4 

36,4 

36,4 

20,5 

20,5 

20,5 

27./28. IV. 

1 

— 

36,4; 66 

— 

— 


39,5 

30,8 

* 28./29. IV. 

29./30. IV. 

2 

— 

36,3; 64 

— 

— 


39,5 

30,8 

3 

— 

36,3; 76 

— 

— 


39,6 

30,8 

30./1. V. 

4 

— 

36,6; 70 

— 

— 

1811 Cal 

39,6 

30,8 

1./2. V. 

5 

46,2 

36,4; 78 

— 

— 

wie oben 

39,5 

30,8 

2./3. V. 

6 

— 

36,4; 64 

— 

_ 

4- 10 g Plasmon 

39,5 

30,8 

3./4. V. 

7 

46,6 

36,2; 66 

— 

— 

+ 25 g Zucker 

39,5 

30,8 

4./6. V. 

8 

— 

36,2; 64 

— 

— 


39,5 

30,8 

U 5./6. V 

9 

47,2 

36,2; 64 

— 

— 


39,5 

30,8 

6./7. V- 

I 

I 

1 

10 


36,4: 78 




39,5 

30,8 
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• Cr ventriculi. 


K-Gehalt Flüssig- p . N-Gehalt 5 a ) 0I |; Kot nro N( * eha,t Gesamt 

der keits- l u "“ des Gehalt ^ ot .P. ro des N . Aus . 

Nahrung Einfuhr | men ^ e j l: d riu9 ^ Penode Kotes fubr 

NX 7,45 


Kot pro 
Periode 


des 

Kotes 


N-Aus- 

fuhr 


X-Bilanz 


Be¬ 

merkungen 


Digitizer! by 
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Original from 
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irr ventriculi. 

J ; 7,75 2050 


4-2,01 

— 0,76 

— 0,80 
— 0.71 


feucht 
982 g 
trocken 
155 g 
N-Ge- 
halt 
3,504 g 
Kalor.- 
Gehalt 
340.7 


Sä 2050 
§•*> 2050 


^ 2050 

®'?° 2050 


— 0,77 

— 1,65 


— 0,75 
4-0,83 

— 0,44 
— 1.01 


* j 

8.90 

2250 

1730 

9,20 

g. 

8,90 

2250 

1510 

6,51 

«. 

8.90 

2250 

1970 

9,65 

‘ T;~ 

8.91 

2250 

1320 

~7fli 

S! 

8.91 

2250 

1510 

9,33 

f 

*.91 

2250 

1730 

7,89 

s: 

8.91 

2250 

2010 

9,45 

4 . 

8.91 

2250 

1250 

8,15 

XI 

8,91 

2250 

1700 

8,93 

31! 

8,91 

2250 

1680 

8,21 

Ji 

8,76 

2250 

1465 

6,83 

£• 

8,60 

1850 

2260 

9,01 

4 

8,60 

1860 

1490 

6,59 


68,6 

— 

— 

48,5 

— 

— 

71,9 


— 

~ 52fi 


0,53 

69,5 


0,53 

58,8 

feucht 

0,53 

70,4 

60,7 

66,6 

61,1 

f>63 g 
trocken 
184 g 

0,53 

0,53 

0,53 

0,53 


N-Ge- 

50,9 

• halt 
5,308 g 

Kalor.- 

Gehalt 

0,53 

67,1 

648,6 

0,53 

49,1 


0,53 


+ 1,34 

— 0,95 
+ 0,49 

— 0,07 
+ 0,23 

— 0,55 
+ 0,17 

+ 1,40 


— 0,94 

+ 0,68 


9,54 

7,92 
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Wallebsteiner 


Tabelle XVII. Schn 


2 

Ver¬ 

suchs¬ 

tag 

3 

Kür- 

per- 

ge- 

wicht 

kg 

4 

Mittlere 
Tages¬ 
tempe¬ 
ratur 
u. Puls 

5 

Netto- 

Kalor.- 

Pro- 

duktion 

in24Std. 

6 

Netto- 
Kalor.- 
Produkt. 
pro Kilo 
K.-G. 

7 

Zusammen¬ 
setzung und 
Kaloriengehalt 
der Nahrung 

8 

Kalor. 
d. Ein¬ 
fuhr 
pro Kilo 
K.-G. 

I. 

45,1 

36,5; 66 

1485 

33,0 

1860 Cal 

41,2 

1 II. 


36,4; 68 



200 g kond. Milch 
200 g Zucker 

41,2 

I UI. 

i 

45,8 

_1 

36,6; 70 



20 g Butter 

40 g Plasmon 

500 g Bouillon 

41,2 

, 1 . 

— 

36,5; 76 

— 

— 


r 

43,1 

2 . 

46,0 

36,4; 70 

— 

— 


43,1 

3 . 

— 

36,6; 76 

— 

— 

1945 Cal 

43,1 

4 . 

46,3 

36,4; 70 

_ 

_ 

wie oben 

43,1 

5 . 


36,3; 66 

— 

— 

+ 10 g Zucker 

4- 10 g Plasmon 

43,1 

6. 

46,3 

36,5; 70 

— 

— 

43,1 

7. 

— 

36,6; 78 

— 

— 


43,1 

8. 

46,5 

36,5; 64 

— 

— 

1968 Cal 

43,6 

9. 

— 

36,3; 74 

— 

— 

wie oben 

43,6 

r 

46,3 

36,4; 68 

— 

— 

-f5 g Plasmon 

43,6 


Datum 

1913 


9 


Brutto 
Zulage 
iu 


10 ' 


Neu 
Kalor.- 

07 Ei#*( 

'• fahr 


29. /30. VI. 

30. /1. VII. 
1./2. VII. 


VII. 

VII. 

VII. 

VII. 

VII. 

VII 

VII. 


2./3. 

3.14. 

4 ./ 5 . 
ö./6. 

6J1. 

Iß. 

8. /9. 

9. /10. VII. 

10711. VII. 

11./12. VII. 


10711. VII. 


11./12. VII 


12./13. VII. 
14./15. VII. 


15./16. VII. 


16. /17. VII. 

17. /18. VII. 

18. /19. VII. 
J19./20. VII. 


i 


20. /21. VII. 

21. /22. VII. 
22 /23. VII. 
23,24. VII. 

24./2Ö. VII. 


II. 


III. 

1 . 


3. 

4. 

5. 

6 . 


7 . 

8 . 

9. 

10 . 

11 . 


+ 25,2 
25,2 
25,2 


30,1 

30.1 

30.1 

30.1 

30.1 

30.1 

30.1 

32.5 

32.5 

32.5 


18361 

1843 

1844 
1817 
18431 
1824 , 
1836 ! 
1861 
1880 
1852 


Tabelle XVIII. Glö. Carcinon 


55,4 


56,2 


55,8 


56,7 

58,0 


52,5 

52.3 

52.4 


36,5; 74 


36,3; 76 


36,4; 76 
36,8; 72 


36,4; 76 


36,5; 70 
36,4: 70 
36,9; 76 
36,6; 70 


2227 


40,2 


2351 Cal 

300 g kond. Milch 
300 g Zucker 
20 g Plasmon 
500 g Bouillon 

2040 Cal 

250 g kond. Milch 
‘200 g Zucker 
20 g Butter 
40 g Plasmon 
500 g Bouillon 

1927 Cal 

140 g kond. Milch 
200 g Zucker 
500 g Bouillon 
40 g Butter 
40 g Plasmon 
100 g Ac haier 

2655 Cal 

300 g kond. Milch 
240 g Zucker 
öoo g Bouillon 
40 g Butter 
40 g Plasmon 
100 g Achaier 

I 2883 Cal 
1 wie oben 
! |+ 60 g Zucker 


36,9; 76 
36.9: 76 
37,4; 84 
38,0; 80 

37,9; 76 — 




2900 Cal 
wie oben 
— 20 g Zucker 
f -20 g Plasmon 


42,4 


36,8 


36.8 

34.8 


47,9 


52,0 

52,0 

52,0 

52,3 


52,3 

52,3 

52,3 

52,3 

52,3 


5.6 


-8,4 


-8,4 

•13,5 


+ 19,2 


1726 


2530 


2751 


+ 29,5 

— 29,5 2764 

- - 29,5 1 2733 

--30,2 - 


-p30,2 2745 
--30,2 2756 
--30,2 2776 
--30,2 ca r,a 

-1-30,2,« JJJS 
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Carcinoma ventriculi. 


11 

N-Gehalt 

der 

Nehrung 
in g 

12 

Fl&ssig- 

keits- 

Einfubr 

ccm 

13 

Urin¬ 

menge 

ccm 

14 

N-Gehalt 
des 
Urins 
in g 

15 

Kalor.- 
Gebalt 
des 
Urins 
NX 7,45 

16 

Kot 

pro 

Periode 

CT 

17 

N-Gehalt 
des 
Kotes 
n g 

pro die 

18 

Gesamt- 

N-Aus- 

fnhr 

g 

19 

N- 

Bilanz 

g 

20 

Be¬ 

merkungen 

7,75 

2750 

2100 

9,79 

72,9 






7,75 

2750 

2100 

7,61 

56,6 

— 

_ 

— 

— 


7,75 

2750 

2450 

8,02 

59,7 



' 



8,90 

8,90 

! 2750 
2750 

i 2300 

1 2550 

8,88 

7,95 

i 66,1 
j 69,2 

feucht 

0,29 

0,29 

9,17 

8,24 

^0,27~ 
+ 0,66 


8,90 

2750 

2000 

7,71 

57,5 

879 g 

0,29 

8,00 

+ 0,90 


8,90 

2750 

2730 

11,34 

84,5 

trocken 
104 g 

NT-ftehn.lt 

0,29 

11,63 

— 2,73 


8,90 

2750 

1690 

7,88 

58,7 

0,29 

8,17 

+ 0,73 


8,90 1 

2750 

2490 

10,42 

77,6 

'41 vjcunu 

2,907 

0,29 

10,71 

— 1,81 


8,90 

2750 

2030 

8,81 

65,6 

Kalor.- 

0,29 

9,10 

— 0,20 


9,48 

2750 

1930 

8,54 

63,6 

Gehalt 

0,29 

8,83 

+ 0,65 


9.48 

2750 

1190 

6,07 

45,2 

481,6 

0.29 

6,36 

+ 3,12 


9,48 

2750 

2250 

9,76 

72,7 


o;29 

10,05 

— 0,57 



ventriculi mit Lebermetastasen. 


6,86 

3000 

580 

9,23 

68,8 

— 

— 


8,46 

3000 

760 

11,25 

83,8 


— 

— 

8.46 

3000 

830 

11,82 

88,1 




6,92 

1800 

1380 

19,26 

143,5 


0,54 

19,80 


2750 

530 

9,11 

67,9 


0,54 

9,65 






feucht 








*8l g 








trocken 



9,19 

3000 

610 

10,07 

75,0 

98 g 

►N-Gehalt 

0.54 

10,61 

9,19 

3000 

480 

8,23 

61,3 

5,902 

0,54 

' 8,77 ! 

9,19 

3000 

720 

12,40 

92,4 

Rah-Ge- 

0,54 

i 12.94 | 

11,49 

-4,34 

3638 

450 

7,48 

55,7 

li alt 

690,5 

0,54 

| 8,02 ; 

- 1,14 








11,49 

1750 

760 

13,38 

99,7 


0,54 

; 13,92 

11,49 

1750 

790 

11,80 

87,9 


0,54 

! 12,34 

11,49 

1050 

810 

9,21 

68,6 


0,54 

: 9,75 

11,49? 

1700 

670 

11,96 

89,1 


0,54 

12,50 

11,49? 

975 

490 

8,75 

65,2 

i 

0,54 

9,29 

7 1 


— 12,88 


— 0,46 


— 1,42 
+ 0,42 

— 3,75 

— 0,871 


— 2,43 

— 0,85 
+ 1.74 

— 1 , 01 ?; 

+ 2 , 20 ? 


Erbrochen: 
feucht = 237 g 
trocken = 27 g 
N-Gehalt = 
4,34 g 

Bauchpunktion 

Etwas 

erbrochen 

Etwas 

erbrochen 
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Wallerstbinbr 


Tabelle XIX. a) u. b) Ge 


1 

Datum 

1914 

2 

Ver¬ 

suchs* 

tag 

3 

Körper¬ 

gewicht 

4 

Mittlere 
Tages¬ 
tempe¬ 
ratur 
u. Puls 

5 

Netto- 
Kal.- 
Pro- 
duktion 
iu 24 Std. 

6 

Netto- 
Kal.- 
Produkt. 
pro Kilo 
K.-G. 

7 

Zusammen¬ 
setzung und 
Kaloriengehalt 
der Nahrung 

8 

Kal. 
d. Ein¬ 
fuhr 
pro Kilo 
K.-G. 

9 

Brutto¬ 
zulage 
in % 

10 

Netto- 

Kai- 

Ein¬ 

fuhr 

27./28. H. 

I. 

60,5 

36,8; 78 

1824 

30,1 

] 2490 Kal. 

37,1 

36.5 


28./29. 11. 

1. 

— 

36,5; 80 

— 

— 

300 g kond. Milch 

37,1 

36,5 

2313.0 

1/2. III. 

2. 

59,9 

36,6; 76 

— 

““ 

*40 g Zucker 

40 g Butter 

35 g Plasmon 

37,1 

36,5 

2312.3 

2./3. III. 

3. 

59,7 

36,8; 77 

_ 

_ 

500 g Bouillon 

37,1 

36.5 

2323.6 

3./4. III. 

1. 

59,6 

36,5; 73 



2617 Kal. 
wie oben 

4- 25 g Plasmon 
4- 125 g Bouillon 

43,3 

43,5 

2455.3 

4./5. III. 

2. 

59,3 

36,7; 72 

— 

— 

43,1 

43,0 

2426.1 

5 /6. III. 

3. 

58,9 

36.5; 70 

— 

— 

2607 Kal. 

43,1 

43,0 

2439.6 

6 /7. III. 

4. 

58,9 

36,6; 73 

_ 

_ 

wie oben 

43,1 

43,0 

1 2445.1 

7./8. III. 

6. 

58,8 

36.6; 68 

_ 

— 

—125 g Bouillon 

43,1 

43,0 

12444.D 

8./9. III. 

6. 

i 

58,5 

36,5; 70 


“““ 

I 

43,1 

43,0 

2451.0 
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1 

8,62 

2950 

2570 


8,62 

2950 

2220 

’f 

8,62 

2950 

2220 


8,62 

2950 

1750 


1155 

3075 

2050 


11,49 

2950 

2500 

ß I 

11,49 

2950 

2300 

* I 

11.49 

2950 

2120 

;i 

11,49 

; 2950 

2050 

i 

11,49 

2950 

1900 


15.55 

115,8 

_ 

12'49 

93,1 


12.59 

93,8 

feucht: 
459 g 

11,08 

82,5 

trocken: 

KU.') 

77,8 

165 g 
N-Ge- 
halt: 

r> 86 g 

12,98 

96,7 

Kal.-Ge¬ 

11,20 

83,5 

halt : 

10,39 

77,4 

4bb Kal. 

10,62 

79,1 


9,68 

72,1 



0,65 

13,14 

— 4,52 

0,65 

13,24 

— 4,62 

0,65 

11,73 

— 3,11 

0,65 

11.10 

+ 0,45 

0,65 

13,63 

-2,14 

0,65 

11,85 

-0,36 

0,65 

11,04 

4- 0,45 

0,65 

11,27 

+ 0,22 

0,65 

10,33 

+ 1,16 


i 


i 
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Preisausschreiben der „Robert Koch-Stiftung 
zur Bekämpfting der Tuberkulose 44 . 

Nach Beschluß des Vorstandes vom 16. April d. J. wird eine 
Preisaufgabe ausgeschrieben mit dem Titel: „Die Bedeutung der 
verschiedenartigen Strahlen (Sonnen*, Röntgen-, Radium-, 
Mesothorium-) für die Diagnose und Behandlung der Tuber¬ 
kulose.“ Die Arbeiten, die in deutscher Sprache abgefaßt und 
mit der Maschine geschrieben sein müssen, sind bis zum 1. Juli 
1915 bei dem Schriftführer der Stiftung, Herrn Geh. Sanitätsrat 
Prof. Dr. Schwalbe (Berlin-Charlottenburg, Schlüterstr. 53), ab¬ 
zuliefern. Die Arbeit ist mit einem Motto zu versehen. Der Name 
des Verfassers ist im geschlossenen Umschlag beizufügen, und auf 
den Umschlag ist das Motto der Arbeit zu setzen. Das Preis¬ 
gericht besteht aus den Herren: Präsident des Kaiserl. Gesund¬ 
heitsamts Wirkl. Geh. Ober-Reg.-Rat Dr. Bumm (Berlin), Wirkl. 
Geh. Ober-Med.-Rat Prof. Dr. Gaffky (Hannover), Ministerial¬ 
direktor Wirkl. Geh. Ober-Med.-Rat Prof. Dr. Kirchner und Geh. 
Ober-Med.-Rat Prof. Dr. Löffler (Berlin). Für die beste Arbeit 
ist ein Preis von 3000 Mark angesetzt. Die Arbeit geht nach der 
Prämiierung in den Besitz der Robert Koch-Stiftung über. Die 
Veröffentlichung findet nach Maßgabe der Bedingungen statt, die 
für die gesamten mit den Mitteln der Stiftung ausgeführten Publi¬ 
kationen gelten: die Preisarbeit erscheint in den „Veröffentlichungen 
der Robert Koch-Stiftung“, während ein von dem Verfasser an¬ 
gefertigter kurzer Auszug in der Deutschen Medizinischen Wochen¬ 
schrift abgedruckt wird. 

Berlin, den 22. Juni 1914. 

Der Vorsitzende der Robert Koch-Stiftung 
zur Bekämpfung der Tuberkulose. 

Dr. v. Studt, Staatsminister. 
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Kleinere Mitteilungen. 

1. 

Aus der ersten medizinischen Klinik zu München 
(Direktor: Prof. v. Romberg). 

Bemerkungen zu der Arbeit von Monakow’s: 

Beitrag zur Kenntnis der Nephropathien. 

Von 

Prof. Schlayer, München. 

v. Monakow hat in diesem Archiv (Bd. 115 p. 47 und 224) 
eine Arbeit unter dem obigen Titel veröffentlicht, in der er sich 
mit meinen früheren Arbeiten beschäftigt. Ich gehe an dieser 
Stelle nicht ein auf die zahlreichen irrtümlichen Auffassungen 
unserer Anschauungen, die in der Arbeit v. Monakow’s hervor¬ 
treten; so die Meinung, daß wir aus der Milchzuckerausscheidung 
auf den Erregbarkeitszustand der Nierengefäße schließen wollten, 
eine Anschauung, die schon nach den mehrfach (auf p. 356 ff. Bd. 101 
des Deutschen Arch. f. klin. Med. und im Beiheft 9 zur Med. Klinik 
1912 p. 224) wiedergegebenen Grundprinzipien unseres Vorgehens 
ausgeschlossen ist. Ferner die Meinung, daß wir aus der Art der 
Reaktion auf Theocin resp. anderer Purinkörper ganz generell auf 
den Erregbarkeitszustand der Gefäße urteilen wollten. Schon meine 
mit Mosenthal veröffentlichte, von v. Monakow zitierte Arbeit 
(Deutsches Arch. f. klin. Med. 1913 Bd. 111 p. 217) und unsere Er¬ 
fahrungen bei der oligurischen Schrumpfniere (Deutsches Arch. f. 
klin. Med. Bd. 102 p. 366) lassen diese Meinung nicht zu. Endlich 
die Vorstellung, daß nach unserer Ansicht eine diuretische Wirkung 
des Theocins bei den menschlichen Nephritiden Intaktheit der 
Nierengefäße verbürge. Auch hier genügt schon der Hinweis auf 
unsere Erfahrungen bei der oligurischen Schrumpfniere (Deutsches 
Arch. f. klin. Med. Bd. 102 p. 366), um zu zeigen, daß dies nicht 
unsere Meinung sein kann. Diese- und weitere mißverständliche 
Auffassungen v. Monakow’s seien hier nur kurz erwähnt, weil 
sie viele Differenzen sofort erklären. 

Besonderes Gewicht legt v. Monakow für die Bewertung 
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unserer Methoden, speziell der körperfremden Substanzen, auf zwei 
Fälle von toxischen Nierenerkrankungen, einen Fall von Sublimat¬ 
niere und einen von Kant ha lidin Vergiftung. 

Für die Sublimatniere bestätigen seine Untersuchungen das, 
was schon Conzen gefunden hatte (Deutsches Arch. f. klin. Med. 
Bd. 108), daß sich bei der Sublimatniere des Menschen bei stärkeren 
Graden der Vergiftung nicht nur die Jodausscheidung, sondern 
auch die Milchzuckerausscheidung geschädigt erweist. Daraus 
würde nach meinen Anschauungen unter den vorliegenden Ver¬ 
hältnissen auf eine Schädigung des Nierengefäßapparates zu 
schließen sein, zumal wenn die Verschlechterung der Milchzucker¬ 
ausscheidung so hochgradig war, wie sie es hier zu Anfang war. 
Daß eine solche erhebliche Schädigung der Nierengefäße hier vorlag, 
zeigt auch die sehr beträchtliche Oligurie, die in den ersten fünf 
Tagen (Tabelle XII p. 228, Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 115) 
bei der Patientin bestand. Für uns ist eine solche Gefäßschädigung 
bei schwerer Sublimatvergiftung nichts Neues, sondern etwas nach 
dem Tierexperiment zu Erwartendes. Denn auch im Tierexperiment 
finden sich ja nach unseren Feststellungen bei der Sublimatniere 
schwere bis schwerste Gefäßstörungen (cf. Deutsches Arch. f. klin. 
Med. Bd. 90 p. 22). Ja, wir erblicken in den Beobachtungen 
Conzen’s und v. Monako w’s bei der menschlichen Sublimat¬ 
niere einen weiteren Beweis für das Vorhandensein dieser von 
manchen Pathologen noch bestrittenen Nierengefäßschädigung. Daß 
die Gefäßschädigung zu einer Zeit, wo die Tubulusfunktion wieder 
ganz gut war, noch in letzten Resten vorhanden war, ist keine 
irgendwie aus dem Rahmen der bisherigen Erfahrungen heraus¬ 
fallende Erscheinung; wir sehen dasselbe aach bei anderen akuten 
Nephritiden, bei welchen Gefäße und Tubuli zugleich beteiligt sind, 
v. Monakow scheint die Vorstellung zu haben, daß das Auftreten 
der Nierengefäßschädigung bei Sublimat an einen gewissen Crad 
von Tubulusschädigung unbedingt gebunden sei. Das ist nicht 
richtig. Wir sehen auch bei Tieren bald früheres bald späteres 
Auftreten der Gefäßschädigung, je nach der angewandten Dosis 
und je nach dem Individuum. Schematische Vorstellungen nach 
dieser Richtung sind hier — zumal für den Menschen — nicht 
möglich. Die tierexperimentellen Schemata, welche wir in unserer 
Arbeit im Deutschen Arch. f. klin. Med. Bd. 98 p. 44 für Sublimat usw. 
gaben, sind von Tieren erhalten, bei denen es darauf ankam, mög¬ 
lichst gleichartige Verhältnisse zu erzielen, die deshalb gleiche Gift¬ 
dosen erhielten und von gleicher Rasse waren. Sogar unter diesen 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



KLeiuere Mitteilangen. 


191 


Bedingungen finden sich noch Variationen, wie schon dort aus¬ 
drücklich betont wurde (Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 98 p. 38). 
Wie sehr diese Verhältnisse von der Intensität der Giftwirkung ab- 
hängen, wurde schon auf p. 217 des Beiheftes 9 der Med. Klinik 
1912 ausgesprochen. 

Die Beobachtungen v. Monako w’s bei der Sublimatvergiftung 
enthalten also nichts, was irgendwie den Erwartungen, welche wir 
nach unseren tierexperimentellen Erfahrungen hegen mußten, wider¬ 
spräche; im Gegenteil, sie zeigen genau das Erwartete: bei einer recht 
erheblichen Schädigung der Niere die funktionellen Zeichen der 
Gefäßschädigung und die der Tubulusschädigung; sie erweitern 
unsere Kenntnisse, indem sie gleichzeitig etwas überden Restitutions¬ 
vorgang in der Niere aussagen, den wir beim Tier nie verfolgt 
haben. 

Der Fall von Kantharidin Vergiftung (Deutsches Arch. f. 
klin.Med. Bd. 115 p. 235) erscheint v. Monakow besonders wesent¬ 
lich. Nach ihm hat die Prüfung mit unseren Methoden hier genau 
das umgekehrte Verhalten ergeben, wie es nach seiner Anschauung 
hätte erwartet werden müssen. Anstatt einer Milchzuckerver¬ 
längerung und Oligurie fand er normale Milchzuckerausscheidung 
und normale Wasserausscheidung resp. Polyurie, während Jodkali 
und Kochsalz nach ihm eine deutliche, wenn auch nicht hoch¬ 
gradige Störung zeigten. 

v. Monakow geht dabei von der Vorstellung aus, daß bei 
jeder Kantharidinvergiftung eine schwere Schädigung der Nieren¬ 
gefäße und intakte Tubuli vorhanden sein müßten. Er schließt in 
seinem Fall anscheinend aus der großen Menge des Albumens und 
aus der Hämaturie auf eine schwere Schädigung der Nieren. 

Beide Erscheinungen könnten in der Tat auch für mich eine 
solche sehr wahrscheinlich machen, wenn es sich nicht eben um eine 
Kantharidinvergiftung handelte. Wie bekannt, wirkt Kantharidin 
außer auf die Nieren neben anderen Schleimhäuten auch auf die 
Schleimhaut der Blase und des Nierenbeckens sehr intensiv und 
erzeugt dort schwere hämorrhagische, eitrige Entzündung. 
(Maschkft’s Handbuch der ger. Medizin, Schauenstein, Lew in, 
Nebenwirkungen der Arzneimittel.) Selbst bei den sehr kurz¬ 
dauernden Vergiftungen des Kaninchens findet sich die ganze 
Blase, das Nierenbecken usw. mit multiplen Hämorrhagien durch¬ 
setzt; im Urin kann reichlich Blut bemerkenswerterweise schon 
dann vorhanden sein, wenn es noch nicht zu Blutungen in 
die Nieren gekommen ist (Beispiel dafür Versuch 14. Autopsie- 
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befand, Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 90 p. 26 und 29, Schlayer 
und Hedinger). Daß bei solchen hämorrhagischen Cystitiden und 
Pyelitiden infolge des gleichzeitigen Durchtritts von Blutserum 
auch sehr reichlich Eiweiß im Urin auftreten kann, ist eine den 
Urologen bekannte Erscheinung. Die Provenienz von Blut und 
Albumen ist also zum mindesten hier nicht eindeutig. Hätte 
der Urin sehr viele Zylinder enthalten, so wäre die rein renale 
Herkunft des Albumens wahrscheinlicher; aber er enthielt nach 
v. Monakow’s Angaben nur wenige Zylinder. Unter diesen Um¬ 
ständen ist es unmöglich, die Annahme einer schweren Nieren- * 
Schädigung auf das Vorhandensein von Blut und Albumen allein 
zu basieren. Erst wenn auch die übrigen Funktionen der Niere 
die Zeichen einer schweren Schädigung aufweisen, wird man sie 
annehmen dürfen. 

Nun ist es wohl eine der unbestrittensten Tatsachen der Nieren¬ 
pathologie, daß eine schwere akute toxische Schädigung der 
Nieren mit Oligurie resp. Anurie einhergehe. Auch von der 
Kantharidinnephritis des Menschen ist das bekannt. Der von 
v. Monakow geschilderte erwähnte Fall von Sublimat Vergiftung 
zeigt sie deutlich ausgeprägt. 

Der Fall von Kantharidin Vergiftung aber zeigte von Anfang 
an eine Wasserausscheidung von zwei bis drei Litern. Ist es denk¬ 
bar, eine schwere akute toxische Nierenschädigung anzunehmen, 
wenn wir gleichzeitig eine Wasserausscheidung haben, die nicht 
weniger als zwei bis drei Liter beträgt? Es ist eine weitere un¬ 
bestrittene Tatsache der Nierenpathologie, daß bei schwerer 
akuter toxischer Nierenschädigung die Urinmenge sich der 
Flüssigkeitszufuhr nicht mehr oder nur ungenügend anpaßt. Ist 
es denkbar, eine solche schwere Schädigung anzunehmen, wenn, 
wie v. Monakow angibt, die Urinmenge in diesem Fall sowohl 
bei Vermehrung wie bei Verminderung (Dursttagen) der Zufuhr 
sofort folgt und gleichzeitig die Konzentration sich den Urinmengen 
ohne weiteres an paßt? 

Schon nach diesen Ausscheidungsverhältnissen kann es sich 
hier um eine solche schwere toxische Nierenschädigung nicht ge¬ 
handelt haben, wie sie etwa den Schädigungen vergleichbar wäre, 
die wir im Tierexperiment erzeugt haben. Dafür spricht ja auch 
schon die rasche Genesung. Gegen die Annahme einer schweren 
Schädigung müßte v. Monakow nach seinen eigenen früheren An¬ 
schauungen beweisend gewesen sein, daß auch der Stickstoff von An¬ 
fang an ausgezeichnet ausgeschieden wurde. Er nahm früher an, daß 
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Störongen der Stickstoffausscheidung durch Schädigung der Glome- 
roli bedingt seien. Will er hier eine solche schwere Schädigung 
der Glomeruli postulieren, so würde das auch mit seinen eigenen 
Anschauungen nicht harmonieren. 

Es handelt sich bei dieser Kantharidinschädigung vielmehr 
neben erheblicher Schädigung der Blase und des Nierenbeckens, 
um eine leichte Schädigung der Niere, wie wir sie in genau gleicher 
Weise auch beim Tier in den leichteren Stadien der Kantharidin¬ 
vergiftung vor Eintritt der Nierengefäßschädigung sehen (D. Arch. 
f. klin. Med. Bd. 98, p. 60): auch dort sind Eiweiß und Zylinder, 
oft auch Blut vorhanden, auch dort ist die Urinmenge normal, auch 
dort ist die Milchzuckerausscheidung intakt, trotz der vorhandenen 
Vergiftung. Denn verschlechterte Milchzuckerausschei¬ 
dung ist ebenso wie die schlechte Wasserausschei¬ 
dung nicht an die Tatsache der Kantharidin Vergif¬ 
tung gebunden, sondern an das Vorhandensein und 
den Nachweis der durch die Vergiftung bewirkten 
schweren Nierengefäßschädigung. Auch hier ist ein 
Schematismus unmöglich; auch hier gibt es unzählige graduelle 
Abstufungen, wie sie der fortschreitende oder abklingende patho¬ 
logische Prozeß mit sich bringt; sie nicht zu berücksichtigen, be¬ 
deutet ein Verkennen der Grundlagen unserer Vorstellungen. 

Über die Kochsalz- und Jodkaliausscheidung bei Kantharidin¬ 
vergiftung hatten wir in der Arbeit, auf welche sich v. M o n a k o w 
bezieht (D. Arch. f. klin. Med., Schlay er und Takayasu, Bd. 98) 
folgendes festgestellt: Es wurde dort (auf S. 60) angegeben, daß 
es uns nie gelungen sei, unsere Untersuchungen über Elimination 
von Milchzucker, Jodkali und Kochsalz bei der typischen schweren 
Kantharidinnephritis mit Nierengefäßschädigung durchzu¬ 
führen. „Entweder starben die Tiere schon vor der Beendigung 
der Milchzuckerausscheidung sehr rasch unter Anurie, oder sie 
zeigten bei der Fünktionsprüfung noch keine entsprechende Schädi¬ 
gung der Nierengefäße“. „Die Jodkalielimination konnte wegen 
der relativ langen Zeit, die sie in Anspruch nimmt, nur in einigen 
Fällen untersucht werden, sie war nie verlängert.“ — Daraus geht 
klar hervor, daß wir über die Jodkaliausscheidung bei schwerer 
Kantharidinvergiftung mit Nierengefäßschädignng überhaupt kein 
Urteil abgegeben haben, weil wir das nicht konnten. Dasselbe 
gilt selbstverständlich nach dem Gesagten auch für das Kochsalz. 
Bezüglich seiner Ausscheidung bei den „vaskulären“ Nephritiden 
wurde auf S. 61 derselben Arbeit noch besonders hervorgehoben: 

Deutsche* Archiv für klin. Medizin. US. Bd. 13 
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„Vor allem wäre uns noch eine genauere Kenntnis des NaCl-Stoff- 
wechsels und seiner Beziehungen zu der Milchzuckerausscheidung 
bei den vaskulären Nephritiden erwünscht gewesen, aber die Urin* 
mengen waren zu gering, um für beide Untersuchungen zu genügen; 
wir können ein einigermaßen sicheres Urteil nur über die Aus¬ 
scheidung des Milchzuckers abgeben“. „Die Milchzuckerausschei¬ 
dung bleibt so lange normal, als die Gefäße sich funktionell intakt 
erweisen“. 

Danach ist nicht verständlich, woraus v. Monakow die An¬ 
nahme ableitet, daß nach unseren Anschauungen bei Kantharidin 
eine normale Kochsalz- und Jodkaliausscheidung zu erwarten sei. 
Wir haben das nie angegeben. Die Bezeichnung der Kantharidin¬ 
niere als vaskuläre Nephritis stellt ja für uns nicht, wie v. Monakow 
annimmt, einen anatomischen Begriff dar, der die Intaktheit der 
Tubuli in sich schließt. Sie soll vielmehr nur die Art des Ablaufs 
mit dem raschen Erkranken der Gefäße gegenüber dem langsameren 
und mit starker Tubulusschädigung einsetzenden der tubulären 
Nephritiden hervorheben. Das geht aufs deutlichste schon aus der 
ersten Arbeit im D. Arcli. f. klin. Med. Bd. 90, p. 42 hervor. Wir 
konnten nie der Meinung sein, bei den experimentellen vaskulären 
Nephritiden ohne weiteres mit intakter Kanälchentätigkeit rechnen 
zu dürfen; das zeigen nicht bloß unsere Sektionsprotokolle von 
vaskulären experimentellen Nephritiden (Versuch 17, S. 29, Ver¬ 
such 14, S. 26 und 29, Versuch 20 auf S. 34, D. Arch. f. klin. Med. 
Bd. 90), sondern auch die zitierten Worte über die Kochsalz- und 
Jodkaliausscheidung aus unserer früheren Arbeit (Bd. 98 d. D. Arch. 
f. klin. Med.). 

Es hat sich also auch bei der Kantharidinvergiftung nichts 
ergeben, daß unseren Anschauungen, wie sie in den bisherigen 
Arbeiten niedergelegt sind, widerspräche. Die Beobachtungen 
v. Mönakow’s geben somit keinerlei Anlaß, die Über¬ 
tragung unserer tierexperimentellenBeobachtungen 
auf den kranken Menschen in dem Umfang, wie sie 
von uns vor genommen wurde, als unrichtig oder zu 
weitgehend zu betrachten. 

Bezüglich der Angaben v. Monakow’s, daß die normale Milch¬ 
zuckerausscheidung oft bis sechs Stunden, manchmal länger dauere, 
verweise ich auf das schon 1912, Beiheft 9 der Med. Klinik, S. 240, 
Gesagte: „wir werden gut tun, auch das (scilicet Verlängerung der 
Milchzucker-und Jodausscheidung) nicht zu überspannen und 
beispielsweise aus geringer oder zweifelhafter Milch- 
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znckerausscheidung allein keine weittragenden Schlüsse zu 
ziehen“. Und ferner Münchener med. Wochenschr. 1913, Nr. 15 1 2 ): 
„Aber sie (Milchzucker- und Jodausscheidung) sind nicht die 
einzigen Mittel dazu, sondern nur zwei von einer Reihe von Prüfungs- 
raitteln, welche gleiche Ziele erstreben“. Es ist nach diesen An. 
gaben ausgeschlossen, daß ich, wie v. Monakow angibt, aus einer 
Ausscheidungszeit des Milchzuckers von sechs Stunden allein auf 
das Bestehen einer vaskulären Nephritis schließen würde. Wir 
selbst haben stärkere Verlängerungen der Milchzuckerausscheidung, 
als bis sechs Stunden nie gesehen, ohne daß hei weiterer systema¬ 
tischer darauf gerichteter Untersuchung sich auch auf anderem 
Wege eine Schädigung der Niere hätte nachweisen lassen. 

Von Anfang an haben wir die Notwendigkeit, neben Milch¬ 
zucker und Jodkali weitere ergänzende Untersuchungen der körper¬ 
eigenen Substanzen vorzunehmen betont (s. Deutsches Arch. f. klin. 
Med. 101, S. 335). Aufs nachdrücklichste wurde hervorgehoben, daß 
wir den Hauptwert unseres Vorgehens in der Untersuchung der 
körperfremden und der körpereigenen Substanzen sehen, da sie sich 
gegenseitig ergänzen und kontrollieren. Nur auf diese Weise sei 
ein Bild von der Funktionsweise der kranken Niere zu erhalten. 
Zu unserem Erstaunen tritt in der letzten Zeit trotz aller dieser 
Hinweise in mehreren Arbeiten das Bestreben hervor, nur die körper¬ 
fremden Substanzen zu berücksichtigen und sie als den Hauptbestand¬ 
teil unserer Methoden zu betrachten. Soweit in diesen Arbeiten die 
körpereigenen Substanzen berücksichtigt sind, geschieht es nur in rein 
quantitativer Weise von dem Gesichtspunkt der Retention oder Nicht¬ 
retention. Das ist bei v. Monakow bis zu einem gewissen Grade 
der Fall, noch viel mehr in einer Arbeit von Machwitz-) usw. aus 
dem Umber’schen Krankenhause. Wenn es sich aber darum handelt, 
unsere Methoden und Anschauungen nachzuprüfen, so muß verlangt 
werden, daß nicht nur die eine Hälfte davon ausgeführt und beurteilt 
wird, sondern auch die andere ergänzende in gleicher Weise, da nach 
unserer Überzeugung ein Urteil eben nur durch diese gegenseitige 
Ergänzung zu gewinnen ist. Dem, der die Dinge nur unter dem 
rein quantitativen Gesichtswinkel betrachtet, den die Probleme der 
veränderten qualitativen Ausscheidung der körpereigenen Substanzen 
überhaupt nicht interessieren, vermag in der Tat die Prüfung der 


1) Notiz zur Fnnktionsprüfung der Niere. 

2) Machwitz, Rogenberg, Tschertkoff, 
8. 1268. 
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körperfremden Substanzen allein ebensowenig zn sagen, wie dem, 
der die Dinge nur rein pathologisch-histologisch zu diagnostizieren 
strebt, wie Volhard. Für uns stellt sich das erstere Vorgehen so 
dar, als ob beispielsweise bei einer neurologischen Untersuchung nur 
die Reflexe berücksichtigt und alles andere vernachlässigt würde. 

Das heißt nicht nur, sich des Zweckes und Zieles unserer 
Methoden zn begeben; es heißt auch die grundlegenden Unter¬ 
suchungen v. Koranyi’s und Albarran’s über die qualitative, 
bestimmten Gesetzen folgende Änderung der Ausscheidungsweise 
der kranken Niere unberücksichtigt lassen. 

Wertet man die Ausscheidung von Wasser, Kochsalz und 
Stickstoff nur rein quantitativ, so wird das Schwergewicht auf die 
Frage gelegt, ob Retention nach irgend einer Richtung vorhanden 
ist oder nicht Es gibt aber zahlreiche Nierenkranke, die keinerlei 
Retention — besonders von körpereigenen Substanzen — zeigen 
und doch bestimmte Veränderungen der Art der Ausscheidung 
aufweisen. Grade diese qualitativen Veränderungen sind nach 
den Untersuchungen v. Koranyi’s und Albarran’s der 
am meisten charakteristische Ausdruck der krankhaften Nieren¬ 
funktion. Die Frage, ob Retention eines Stoffes vorhanden sei 
oder nicht, kann also nicht die Hauptfrage sein; sie trifft besten¬ 
falls nur eine Seite des Problems und nicht die wesentlichste. In 
Übereinstimmung mit v. Koranyi haben wir das schon mehrfach 
sehr nachdrücklich hervorgehoben; es muß angesichts der Tendenzen, 
die körpereigenen Substanzen wieder nur rein quantitativ zu be¬ 
trachten, aufs neue betont werden. Unser Wunsch ist ein Ver¬ 
ständnis der Erscheinungen zu erreichen, welche wir in der 
Funktion der kranken Niere beobachten; dazu genügt die rein 
quantitative Betrachtung allein sicherlich nicht. Hier muß nach 
unserer Überzeugung auch die qualitative Betrachtung in der Weise, 
wie wir das begonnen haben, mit hinzu genommen und unter Um¬ 
ständen in die vorderste Linie gestellt werden. Wir betrachten 
unsere bisherigen Studien nach dieser Richtung nur als einen An¬ 
fang und sind bestrebt, sie zu erweitern und zu vertiefen. 

Ich freue mich, feststellen zu können, daß v. Monakow auf 
Grund seiner klinischen Beobachtungen hinsichtlich der Kochsalz¬ 
retention bei Nierenkranken zu denselben Anschauungen gekommen 
ist, wie ich sie auf Grund tierexperimenteller 1 ) und klinischer 


1) Schtnid u. Seklayer. Deutsches Arch. f. klin. Med., Bd. 104, 1911, 
S. 44, über nephritisehes Ödem. 
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Erfahrungen auf dem Kongreß für innere Medizin 1914 vor¬ 
getragen habe, daß nämlich Kochsalzretention auf ganz verschiedene 
Art - renale und extrarenale — zustande kommen kann. Auch 
daraus geht hervor, daß die Einteilung von Nierenkrankheiten nach 
guter und schlechter Kochsalzausscheidung — nur quantitativ be¬ 
messen — zu äußerlich und zu wenig in die Tiefe gehend ist, um 
einen festen Leitfaden in der enormen Fülle der Erscheinungen zu 
bieten. Darüber wird an anderer Stelle weiter zu sprechen sein. 


2 . 

Erwiderung zu obigen Bemerkungen. 

Von 

Dr. P. v. Monakow. 

Schlayer ist der Ansicht, daß ich ihn in manchen Punkten 
falsch verstanden habe. Ich habe mir meine Auffassung von 
Schlayer’s Ansichten auf Grund von Schlayer’s Arbeiten ge¬ 
bildet, und es würde unschwer sein, aus Schlayer’s Arbeiten 
Zitate in größerer Zahl anzuführen, die eine andere Schlußfolgerung 
als die von mir gezogene schwer zulassen. Soweit ich die neuere 
Literatur übersehe, scheint die von mir vertretene Auffassung von 
Schlayer’s Ansichten eine ganz allgemein verbreitete zu sein. 
Wenn diese Auffassung falsch ist, dann wäre es sehr zu begrüßen, 
venu Schlayer seine Ansichten nochmals in knapper und klarer 
Form darstellen würde. Ich war der Meinung, daß Schlayer mit 
seiner vaskulären und tubulären Nephritis eine klinisch brauchbare 
Einteilung habe aufstellen wollen, und mußte somit annehmen, daß 
wenigstens die typischen Formen vaskulärer resp. tubulärer 
Schädigung reine Fälle darstellten. Schlayer nahm als typischen 
Vertreter der vaskulären Nephritis die Kantharidinvergiftung. Für 
die vaskuläre Nephritis postulierte er normale Jod- und Kochsalz¬ 
ausscheidung, dagegen Störung der Ausscheidung von Milchzucker 
und Wasser. Bei meinem Fall menschlicher Kantharidinvergiftung, 
an dessen renaler Natur nicht gezweifelt werden kann, war Milch¬ 
zucker- und Wasserausscheidung normal, dagegen bestand Ver-' 
Zögerung der Jod- und Kochsalzausscheidung. Darin sah ich einen 
Widerspruch. Ich werde übrigens an anderer Stelle auf diesen 
Fall zurückkommen. 
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Nicht ganz klar ist es mir, was Schlayer mit der Gegen¬ 
überstellung von qualitativer und quantitativer Funktionsstörung 
ausdrücken will. Eine Störung in der Ausscheidung harnfäbiger 
Stoffe wird doch wohl immer quantitativer Art sein müssen, d. h 
sich in meßbarer Weise von der normalen Funktion 
unterscheiden, sei es nun, daß die Ausscheidung ungenügend 
ist und der Stoff dementsprechend im Körper zurückbleibt, oder 
daß das quantitative Verhältnis der einzelnen Harnbestandteile 
gegeneinander gestört ist (z. B. Konzentrationsstörungen), oder daß 
schließlich die vollständige Ausscheidung eines Harnbestandteiles 
nicht innerhalb der beim Gesunden innegehaltenen Zeit, sondern 
verlangsamt erfolgt. 'Auch diese Beeinträchtigung der Aus¬ 
scheidungsgeschwindigkeit, also die Berücksichtigung des 
des Faktors Zeit, stellt eine meßbare, also quantitativ zu be¬ 
urteilende Größe dar, und bekanntlich äußern sich die Funktions¬ 
störungen der Niere oft ganz besonders deutlich in dieser Weise 
(so z. B. bei einfacher Einschränkung des Nierenparenchyms). 

Schlayer’s Mitteilungen auf dem diesjährigen Kongreß für 
innere Medizin habe ich leider in meiner Arbeit nicht mehr be¬ 
rücksichtigen können, da meine Arbeit bereits im Januar dieses 
Jahres an die Redaktion abgegangen war. 
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Besprechungen. 

1. 

Die puerperale Wundinfektion von Dr. Albert Hamm, 
Oberarzt an der Universitats - Frauenklinik - Straßburg. Berlin, 
Jul. Springer, 1912, 167 Seiten. 

In der Praxis werden die Leiter größerer oder kleinerer medizini¬ 
scher Kliniken sehr häufig mit der Behandlung fieberhafter Zustände 
post partum und intra- oder post abortum zu tun haben, und für diese 
möchte ich versuchen, den reichen Inhalt der grundlegenden Monographie 
io einer kurzen Wiedergabe festzulegen, die das Lesen nicht ersetzen, 
sondern nur auf die Wichtigkeit des Studiums selber hin weisen kann. 

Die Monographie gipfelt, zunächst vom rein praktischen Standpunkte 
aus betrachtet, in der Festlegung der Tatsache, deren Anerkennung bei 
uns viel länger gedauert hat als beispielsweise in Frankreich, daß jedes 
Kindbettfieber ein echtes Infektionsfieber ist, daß es mit anderen Worten 
eine reine Intoxikation (Saprämielehre-Duncans) nicht gibt. Erst aus 
dieser Erkenntnis heraus könne sich der Grundsatz eines möglichst 
schonenden und zurückhaltenden Verhaltens in der Behandlung des Kind- 
bettfiebera ergeben. Damit verträgt es sich durchaus, oder es ist viel¬ 
mehr ein Erfordernis unserer fortschreitenden Erkenntnis, daß der fieber¬ 
hafte, beginnende, oder inkomplete Abort aktiv (Vermeidung der scharfen 
Kürette) behandelt wird. Für die sonstige lokale Therapie läßt Verf. 
bei Verdacht auf Retention abgestorbenen Gewebes oder bei Stauung 
(Lochiometra) eine einmalige Uterusspülung zur Reinigung (nicht zur 
Desinfektion) zu und beschränkt sich auf 2—3 mal zu wiederholende 
Scheidenspülungen mit 3°/ 0 H 2 0 2 und reichlicher Anwendung von Sekale- 
Präparaten. Von der Anwendung des Antistreptokokkenserums ist nichts 
zu erwarten, und man wird nur bei Diphtherie und Tetanus einen Ver¬ 
such mit spezifischem Heilserum machen müssen. 

Über das Vorgehen bei fieberhaften Geburten gehe ich hier hinweg. 

Auf diese, in den Schlußkapiteln besprochenen Maßnahmen führen 
nach einer historisch die Saprämielehre behandelnden Einleitung zuerst 
Erörterungen über die Infektionswege hin, für welche Verf. das auf den 
Ausführungen Aschoff’ s basierende und von Baisch vereinfachte 
Schema vorschlägt: Exogene (Fremdkeime) und endogene (Eigeiikeime) 
Infektion. Je nachdem die Fremdkeime importiert, oder nicht importiert¬ 
spontan aszendiert sind, oder je nachdem die Eigenkeime inokuliert oder 
nicht inokuliert sind, haben wir die artifiziellen exo- und endogenen oder 
die spontanen exo- und endogenen Infektionen zu unterscheiden. Bei 
der endogenen Infektion kommt dann noch die mit Keimen aus extra- 
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genitalen Herden als metastatische Infektion (hämatogen, lymphogen) 
hinzu. 

Als Infektionserreger führt Verf., ohne Anspruch auf Vollständig¬ 
keit zu erheben, 20 aerobe — aerophile oder anaerobe — anaerophile 
Arten an und betont die Forderung Schottmüller’s, daß auch die 
Gynäkologen sich an feststehende biologische Begriffe der bakteriolo¬ 
gischen Forschung halten und deshalb streng zwischen Saprophyten, die 
keine invasive Eigenschaften zeigen und Parasiten, die in das Gewebe 
einzudringen, sich hier zu vermehren und in das Blut auszuschwärmen 
vermögen, unterscheiden* müssen. Diesen letzteren gehört die Mehrzahl 
der in der Scheide der gesunden Frau vorkommenden Keime an. Unter 
diesen bespricht Verf. am eingehendsten den arteinen Streptococcus pyo¬ 
genes, von dem er je nach dem Wachstum auf der Schottmüller- 
sehen Blutplatte 7 Arten anführt. In den folgenden Kapiteln ergeht 
sich Verf. über das Virulenzproblem, über die das Entstehen einer puer¬ 
peralen Infektion begünstigenden Momente allgemeiner und lokaler Art 
und schließt daran die Aufstellung eines Schemas der Puerperalerkran¬ 
kungen, je nachdem die Infektion auf die Geburtswunden beschränkt oder 
über diese hinaus gegangen ist. Dieses 8chema bespricht Verf. im 
einzelnen und verteidigt es. Daran schließen sich die eingangs er¬ 
wähnten therapeutischen Schlußfolgerungen mit einem Anhang über die 
bisherige Unwirksamkeit einer spezifischen Therapie und über therapeu¬ 
tische Ausblicke. (H. Füth, Köln.) 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




Aus der Abteilung von Primararzt, Priv.-Dozent Dr. W. J a n o w s k i 
im Kindlein-Jesu-Krankenhaus Warschau. 

Über den Einfluß von Natriumbikarbonat auf die 
Ausscheidung der Chloride und des intravenös 
eingefflhrten Milchzuckers. 

Ein Beitrag zu den Untersuchungen der 
Nieren funktionen. 

von 

J. Goldberg und R. Hertz. 

L6on Blum hat im Jahre 1909 erwiesen (1), daß die Dar¬ 
reichung von größeren Dosen des Natriumbikarbonats eine Chlor¬ 
retention im Organismus mit Gewichtszunahme und Ödemen 
hervorruft. Dann haben Widal, Lemierre und Cotoni (2) 
den Einfluß von Natriumbikarbonat auf die Entstehung von 
Ödemen bei Diabetikern untersucht. Sie kamen dabei auch 
zu der Überzeugung, daß die Ödeme infolge von Chlorretention 
sich bilden. Bei einem Diabetiker mit Acetonämie, der 100 g 
Natriumbikarbonat täglich bekam, haben die Verfasser einen 
täglichen Gewichtszuwachs konstatiert und, sobald er um 4 kg zu- 
genommen hatte, Ödeme am Rumpfe, am Gesicht und an den 
unteren Extremitäten. Sie bemerkten zugleich, daß der Patient, 
welcher im Laufe von 15 Tagen 180 g Kochsalz genossen, nur 
90 g davon ausgeschieden hatte. Wurde Soda weggelassen, so fing 
der Patient an sich sehr schnell vom retinierten Kochsalz zu befreien. 
Die Ödeme verschwanden, das Gewicht sank zur Norm. 

Auch in anderen schweren Fällen von Diabetes mit Aceton¬ 
ämie war der Einfluß von Soda auf die Chlorretention sehr aus¬ 
gesprochen. Bei leichten Fällen von Diabetes sowie bei gesunden 
Menschen war der Einfluß von Soda auf die Chlorausscheidung 
weniger eklatant Es gelang wenigstens nicht Ödeme kervorzurufen. 

Wir untersuchten früher ausschließlich den Einfluß von Natrium¬ 
bikarbonat auf die Chlorausscheidung (3) und beschäftigten uns 

DenUcbea Archiv f. klin. Medizin. 116. Bd. 1 -i 
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dabei nicht mit der Frage der Entstehung von Ödemen. Wir gaben 
unseren Patienten 10—20 g Soda und untersuchten stündlich die 
Chlorkonzentration im Harn. Diese unsere Untersuchungen wurden 
an gesunden Menschen und an Patienten mit Diabetes insipidus 
ausgeführt. Die Vergleichung der erhaltenen Zahlen mit denjenigen, 
welche wir von der Sodadarreichung erhalten haben, illustriert den 
Einfluß von Soda auf die Herabsetzung der Chlorkonzentration im 
Harn sehr gut. 


Fall I. Kocbsalzkonzentration. 

Am 29. November 12 Uhr: 1,2 % 

3 „ M % 

6 „ 1,09 %. 

Am 30. November dieselbe Diät, 

10 Uhr: 1,1 % Patient bekam 20 g Soda. 


i°V 2 „ 

0,67% 

11 „ 

0,38% 

117» * 

0,38% 

12 * 

0,35 % 

1 „ 

0,36% 

2 * 

0,51 % 

3 „ 

0,67% 

4 „ 

0,79 % 

5 „ 

0,84% 

6 * 

0,87 % 


Fall II. Kochsalzkonzentration. 

Am 3. Dezember 10 Uhr: 1,5 % Patient bekam 20 g Soda. 

io 1 /* „ i,4 °/ 0 

11 „ 1,07% 

12 „ 0,26 %. 


Mittels dieser Untersuchungsmethode beobachteten wir eine mehr 
oder weniger ausgesprochene Chlorretention im Organismus in jedem 
untersuchten Falle. Unsere Methode, welche auf der Berechnung 
der, in stündlich entleerten Harnportionen ausgeschiedenen Chloride 
beruht, scheint uns für die Studien über die Wirkung von Natrium¬ 
bikarbonat sehr zweckmäßig zu sein, denn sie verlangt keine Fest¬ 
stellung des Chlorgleichgewichtes, keine Einstellung der 24 stünd¬ 
lichen Harnmenge und, w r as am wichtigsten ist, keine Darreichung 
von sehr großen Mengen Soda. Endlich erlaubt sie uns, die klein¬ 
sten Schwankungen in der Harnkonzentration festzustellen, was, 
bei der kurzen und vorübergehenden Wirkung kleiner Sodadosen, 
von großer Bedeutung ist. 

Für die Erklärung der Wirkung von Natriumbikarbonat können 
wir nur zwei Möglichkeiten annehmen. Entweder entstehen unter 
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dem Einflüsse dieses Mittels Störungen des Kochsalzstoffwechsels; 
die Chlorionen werden gierig von den Geweben aufgenommen, in¬ 
folge dessen weniger Chlorverbindungen durch die Nieren ausge¬ 
schieden; oder es gibt eine direkte, die Ausscheidungsfähigkeit 
der Nieren erniedrigende Wirkung von Natriumbikarbonat. 

Wir wollten diese letzte Möglichkeit experimentell prüfen und 
bedienten uns zu diesem Zwecke der Methode von Schlayer. 
Dieser Forscher überzeugte sich in einer Reihe von Fällen, daß 
Individuen mit gesunden Nieren, 2 g Milchzucker, die er 
intravenös eingespritzt hatte, im Laufe von 3—4, höchstens 
5 Stunden mit dem Harn ausscheiden, während bei Nierenkranken 
die Zuckerausscheidung stark verlangsamt sein kann. Die Ver¬ 
spätung der Milchzuckerausscheidung soll ein Beweis für eine 
Störung der Nierenfunktion sein, und von einer Erkrankung der 
Nierengefäße abhängen. 

Wir wollen hier den Wert der Schlayer’sclien Methode 
nicht beurteilen und können nur mit Sicherheit sagen, daß die 
Methode für unsere Zwecke, d. h. für die Studien über den Ein¬ 
fluß von Natriumbikarbonat auf die Leistungsfähigkeit der Nieren 
am bequemsten, am zweckmäßigsten und am genauesten ist. Erstens, 
weil wir dabei die Ausscheidungsdauer des Milchzuckers genau be¬ 
stimmen können, und zweitens, weil, wie die Untersuchungen 
von Schlayer zeigten, die Zuckerausscheidung unabhängig von 
jedem äußeren Einfluß vor sich geht. 

Unsere Untersuchungen wurden an 5 Individuen, hauptsächlich 
Neurasthenikern, ausgeführt; mit Ausnahme eines Patienten, bei 
welchem wir von Zeit zu Zeit minimale Mengen Eiweiß im Harn 
feststellten, hatte keiner irgendwelche Symptome von einem Nieren¬ 
leiden. 

An jedem von diesen Kranken wurden 2—3 Untersuchungen 
auf folgende, Weise ausgeführt. Das erste Mal spritzten wir dem 
Patienten 2 g Milchzucker in 20 °/ 0 Lösung intravenös ein, und 
prüften jede stündlich entleerte Portion Harn auf Zucker. Die 
zweite Untersuchung wurde 4—7 Tage später ausgeführt. Die 
Patienten erhielten zur selben Zeit Milchzucker intravenös und 
15 g Natriumbikarbonat per os. Da wir uns überzeugen wollten, 
ob Milchzucker allein auf die Nieren nicht schädlich wirkt, d. h., 
ob die erste Einspritzung von Zucker nicht die Nierentätigkeit für 
einige Zeit herabgesetzt hat, spritzten wir im Falle II einige Tage 
nach der zweiten Untersuchung wieder Milchzucker ein, und über¬ 
zeugten nns, daß der Patient auch im dritten Experiment den 
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Zucker in derselben Zeit ausschied wie im ersten Versuch. 
In den 2 letzten Fällen modifizierten wir unsere Untersuchungen 
auf die Weise, daß wir dabei dem ersten der Patienten Soda zu 
gleicher Zeit mit der Zuckereinspritzung darreichten. Bei der 
zweiten Untersuchung spritzten wir nur Milchzucker ein (s. Tab.). 


14. IX. 1913. 
21. IX. 1913. 


Die Zahl 
der Standen 
im Stadium 
der Zucker¬ 
aua¬ 
scheidung 


Atuge- 
Bchiedener 
Zocker in 
g aus¬ 
gerechnet 


I 


Intravenös eingespritzt 2 g Milchzucker 

O 

w tj a n n 

Per 08 15 g Natriumbikarbonat 


6 

9 


n | 

6. X. 1913. Intravenös eingespritzt 2 g Milchzucker | 
13. X. 1913. Intravenös 2 g Milchzucker, per os 15 g Soda 

20. X. 1913. Intravenös 2 g Milchzucker 

III 

28. XI. 1913. Intravenös 2 g Milchzucker j 

2. XII. 1913. „ 2 „ I 

6. XII . 1913. Intravenös 2 g Milchzucker, per os 15 g Soda : 

IV I 

8. I. 

15. I. 

21. I. 

V 

12. I. 1914. Intravenös 2 g Milchzucker, per os 15 g Soda 
23. I. 1914. „ 2 g „ 


1914. Intravenös 2 g Milchzucker, per os 15 g Soda ! 
1914. „ 2„ I 

1914. „ 2 k 


4 

8 

4 


3 

8 

6 


9 

6-7 

6 


7 

3 


0,87 

1,05 

1,00 


0,77 

0,87 


Die Resultate unserer Untersuchungen waren folgende: die 
Patienten haben den Milchzucker in 3—6 Stunden ausgeschieden, 
und zwar 2 Patienten in 3 Stunden, 1 Patient in 4 Stunden, 
und 2 Patienten in 6 Stunden. Unter dem Einflüsse von Soda ver¬ 
längerte sich die Aussclieidungszeit des Zuckers sehr deutlich: 
anstatt 3 Stunden dauerte es in einem Falle 6 Stunden; in einem 
anderen 7 Stunden, anstatt 4 Stunden. Endlich in 2 Fällen, in 
welchen der Zucker anfangs in 6 Stunden ausgeschieden wurde, 
dauerte die Ausscheidung unter dem Einflüsse von Natriumbikar¬ 
bonat 9 Stunden. Obwohl der Milchzucker unter dem Einflüsse 
von Soda langsamer ausgeschieden wurde, war die ausgeschiedene 
Zuckermenge ungefähr die gleiche. 

Unsere Untersuchungen zeigen, daß Natriumbikarbonat eine 
ausgesprochene Wirkung auf die Dauer der Zuckerausscheidnng 
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aasübt, und zwar das Ausscheidungsvermögen der Nieren herab¬ 
setzt. Wir glauben also vermuten zu können, daß die früher von 
uns erwiesene (B) Herabsetzung der Kochsalzkonzentration im Harn 
unter dem Einflüsse von Natriumbikarbonat auch von einer Herab¬ 
setzung der Nierentätigkeit abhängig ist. 
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Aus der königl. medizinischen Universitätsklinik zu Torino 
(Direktor: Senator Camillo ßozzolo). 

Versuche über den Kochsalz- nnd Wasserwechsel beim 

gesunden Menschen. 

Von 

L. Borelli und P. Girardi, 

Assistenten. 

Mit dem Zunehmen der Untersuchungen über das Funktions¬ 
vermögen der Nieren in ihren verschiedensten Veränderungen, tritt 
die paradoxe Tatsache, daß gegenwärtig, in Bezug auf den Chlor- 
stoff’wechsel, die Physiopathologie dieses Organs besser bekannt ist als 
seine normale Physiologie, immer stärker zutage. Hier und da findet 
man in der Literatur, wie schon v. H o e ß 1 i n *) bemerkte, vereinzelte 
Versuche über den Chlorstoffwechsel, die von verschiedenen Autoren 
an gesunden Organismen angestellt wurden, und deren Ergebnisse 
für dieselben Versuche an kranken Organismen zum Vergleiche 
herangezogen wurden. Es handelt sich gewöhnlich um einmalige 
Darreichung von größeren oder kleineren Mengen Kochsalz, bei gleich¬ 
zeitiger Einnahme von wechselnden Flüssigkeitsmengen (Monakow 1 2 ), 
SchlayerundTakayas u 3 )). Zahlreiche andere diesbezügliche Ver¬ 
suche wurden, unter Einhaltung derselben Modalitäten, an Tieren und 
besonders an Hunden, ausgeführt. Die in beiden Fällen erhaltenen 
Resultate können, trotz der größten Peinlichkeit in der Ausführung, 
nicht als absolut grundlegend erachtet werden, da bei den erst¬ 
genannten Versuchen die Frage gewöhnlich nur einseitig behandelt 
wird, und bei den zweiten sich die Tatsache geltend macht, daß 
der tierische Organismus, und ganz besonders derjenige des Hundes, 
in Bezug auf Chlorstoffwechsel empfindlicher reagiert als der mensch¬ 
liche. 


1) v. Hoeßlin, Zeitschr. f. Biol. Bd. 53, 1—2. Heft. Ders., Deutsches 
Arch. f. klin Med. Bd. 103, 271, 1911. 

2) Monakow, Deutsches Arch. f. klin. Med. 102, 248, 1911. 

3) Schlayer u. Takayasu, Deutsches Arch. f. klin. Med. 101, 333, 1910. 
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Weitere Versuche wurden, diesmal systematisch, an gesunden, 
oder wenigstens scheinbar gesunden Personen, da es sich um Rekon- 
valescenten handelte, vorgenommen. Die Ergebnisse dieser zuver¬ 
lässigen Versuche sind jedoch nicht ganz einwandfrei. Die Ver¬ 
fasser selbst sehen sich, wegen ihrer unerwarteten Resultate, 
genötigt, dem Zweifel Raum zu lassen, daß nicht alle Vorschriften 
eingehalten worden seien, ohne dabei den Umstand zu berück¬ 
sichtigen, daß der Organismus eines Rekonvalescenten, infolge seines 
Zustandes, anders reagiert, als derjenige eines gesunden Menschen. 

Das einzige Mittel, diesen Fehlern vorzubeugen, besteht 
für den Forscher darin, daß er die Versuche an sich selbst vor¬ 
nimmt, was bisher die wenigsten getan haben (Grüner 1 ), Plessi- 
Oampani 2 ), Tuteur 8 ), Andre Mayer*)). Die Versuche 
Tuteur’s scheinen die vollständigsten zu sein, da er die Frage 
nicht einseitig behandelt hat. Der Verfasser hat sich zur Aufgabe 
gemacht, nicht nur die Ausscheidungsmodalitäten eines Überschusses 
an Kochsalz zu studieren, sondern auch die bei der Ausscheidung 
möglichen Beziehungen zwischen Chlor und den zugeführten Flüssig¬ 
keitsmengen festzustellen. Die bisher vorhandenen Versuche sind, 
von diesem Standpunkt aus, nicht nur vereinzelt, sondern auch un¬ 
vollständig, und es bedürfen daher viele der erhaltenen Daten der 
Bestätigung und der Erweiterung. 

Der Zweck vorliegender Versuche war somit der, die Modalitäten 
der Ausscheidung des Kochsalzes, bei verschiedenen Einfuhrverhält¬ 
nissen, sowohl des NaCl wie auch des Wassers, und gleichzeitig 
die Wirkung dieser Elemente aufeinander und auf das Körpergewicht, 
zu studieren. 

Um Fehlern vorzubeugen, hielten wir es für unbedingt not¬ 
wendig, wenigstens für jede Versuchsreihe, eine, sowohl in Bezug 
auf Qualität wie auch auf Quantität, unveränderte Kostart ein¬ 
zuhalten, und kümmerten uns lediglich darum, durch eine richtige 
Einteilung zwischen Eiweißstoffen, Kohlenhydraten und Fetten eine 
genügende Kalorienmenge einzuführen. 

Die absolute Gleichmäßigkeit der Kost schloß einerseits, da 
konstant, jede Einwirkung der gewöhnlichen Kostbestandteile auf 
die Kochsalzausscheidung aus, und erforderte andererseits eine be¬ 
ll Grüner, Zeitscbr. f. klin. Med. Bd. 64, 455, 1907. 

2) Plessi e Campani, Rivista Crit. Clin. Med. 1906 p. 453. Pies., Ri- 
forma Med. 1906 p. 1004. 

3) Tuteur, Zeitscbr. f. ßiol. Bd. 53 p 361. 

4) Andre Mayer, Comp. Rend. d. Soc. Biol. 1905 p. 377. 
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ständige Beaufsichtigung der Diät, die uns nur durch den Umstand, 
daß wir die Versuche an uns selbst ausführten, ermöglicht wurde. 
Die Bestandteile unserer Kost waren, wenn auch nicht sehr ab- 
.wechslungsreich, doch nicht, wie bei denVersuchen von Grüner, 
auf reine Milchdiät beschränkt, da letztere Tendenz zu Kochsalz¬ 
retention mit sich bringt und uns außerdem auch in einen, zu sehr 
vom Normalen abweichenden Zustand, versetzt hätte (Hedinger 1 )). 
Um nicht zu sehr von unseren Gewohnheiten abzuweichen, änderten 
wir weder Zahl noch Stunde unserer Mahlzeiten. 

Unter unseren täglichen Nahrungsstoffen waren NaCl und H,0 
die einzigen Elemente, die Änderungen unterliegen konnten, weshalb 
wir eine dreifache Versuchsreihe vorzunehmen beschlossen. 

1. Stoffwechsel des NaCl bei geringer Einfuhr von Wasser, und 
Einfuhr von NaCl in Mengen, nie unter den gewöhnlich einge¬ 
nommenen. 

2. Stoffwechsel des NaCl bei genügender oder reichlicher Ein¬ 
fuhr von Wasser, und Zufuhr von Kochsalz in Mengen, nie unter 
den gewöhnlich eingenommenen. 

3. Stoffwechsel des NaCl bei knapper, genügender und reichlicher 
Einfuhr von Wasser und bei gewöhnlicher hyperchlorierter Diät. 

Erste Versuchsreihe. Spärliche Wasserzufuhr. 

L. B. Diät: Brot 300 g, Eier 4, gewaschene Butter 75 g, 
Milch 1500 ccm, Gesamtwassermenge (das Wasser der Nahrungsstoffe 
inbegriffen) 1800 ccm. Gesamtmenge NaCl in 24 Stunden 8,14 g in 
den ersten 4, und 8,43 g in den nächsten Tagen, abgesehen von dem 
an bestimmten Tagen eingenommenen Mehrquantum. 

P. G. befolgt dieselbe Diät wie L. B. Die tägliche. Salzmenge be¬ 
trägt 9,10 g, später 8,43 g mit denselben Maßregeln wie bei L. B. 

Das im Brot enthaltene Kochsalz wurde hei jeder Erneuerung des 
Vorrates bestimmt; ebenso das in ihm enthaltene Wasser. Die gewählte 
Brotsorte war der nach unseren Bestimmungen etwa 10 °/ # Wasser ent¬ 
haltende „Grissino“. Diese Brotsorte (lange, dünne Stengel), die fast 
keine Krume hat, behielt während der ganzen Zeit unserer Untersuchungen 
und seiner Aufbewahrung unveränderten Wassergehalt. Es konnte daher 
von dieser sehr trockenen Brotart, bei geeigneter Aufbewahrung, Vorrat 
für einige Tage beschafft werden, so daß für jede Versuchsreihe höchstens 
eine Erneuerung davon nötig war. Diesen NeubeBchaffungen von 
Brot entsprechen eben auch die geringen Schwankungen der außer zu 
Versuchszwecken eingenommenen Kochsalzmengen. 

Das Körpergewicht wurde am Morgen vor dem Versuohstage be¬ 
stimmt. Die von 12 Uhr nachts bis 8 Ubr morgens ausgeschiedenen 


1) Hedinger, Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd.96, 328, 1909. 
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Harnmengen wurden von denen zwischen 8 Uhr morgens und 12 Uhr 
nachts ausgeschiedenen getrennt gehalten. 

An einem beliebig bestimmten Tage wurde der Harn im Laufe von 
24 Stunden fraktioniert gesammelt, am die Ausscheidung von Kochsalz 
und Wasser im Laufe eines Tages, getrennt zu studieren. Von jeder 
Probe wurden die Quantität, die Dichtigkeit und das Kochsalz, nach 
der Methode Volbard-Koranyi, zweimal bestimmt. Wir untersuchten auch 
das im Kot verloren gegangene NaCl, doch wurden diese Unter¬ 
suchungen nach wenigen Tagen wieder eingestellt, da man sich überzeugte, 
daß auch bei reichlicher Zufuhr von NaCl die, schon von anderen 
Autoren (Grüner-Javal) erhaltenen Resultate, vollständig annehm¬ 
bar waren. Sie beweisen, daß die im Stuhl enthaltenen NaCl-Mengen 
vernachlässigt werden können und daß sie durch das, in den Eiern und 
in der gewaschenen Butter enthaltene Kochsalz, aufgewogen werden. 
Ein bemerkenswerter Verlust im Stuhle wurde nur in Fällen von 
Diarrhöe bemerkt. Bei unseren Versuchen haben wir immer sowohl 
die Quantität wie auch die Qualität der Entleerungen auf das ge¬ 
naueste notiert; sie waren immer normal; fast ohne Ausnahme täglich 
einmal. 

Auch der äußeren Temperatur wurde auf das genaueste Rechnung 
getragen, um, falls es nötig gewesen, das im Schweiß verloren gegangene 
Wasser und NaCl, wenigstens annähernd berechnen zu können. 

Der Harn wurde mit Rücksicht auf die Möglichkeit des Vorhanden¬ 
seins abnormer Bestandteile, von Zeit zu Zeit chemisch untersucht, doch 
wurde er immer frei von jeglichem pathologischen Element gefunden. 

Während der ganzen Dauer der 3 Versuchsreihen setzten wir unsere 
gewohnte Beschäftigung und Lebensweise, die für beide ungefähr gleich 
war, ungeändert fort. 

Wie man ans den Tabellen ersehen kann, bleiben die zwei 
Forscher während der ersten 4 Tage, bei gleichmäßiger Einfuhr 
von NaCl und H,0; in diesen 4 Tagen bemerkt man bei beiden 
eine relative Retention von NaCl. Das Körpergewicht zeigt keine 
merklichen Veränderungen. Die Dichtigkeit des Harnes erreicht 
wegen der geringen Flüssigkeitszufuhr, sehr hohe Zahlen, sogar die 
höchsten, die im Laufe der Versuche beobachtet wurden. Schon 
während dieser Periode macht sich die später eingehender be¬ 
sprochene Erscheinung bemerkbar, daß die Dichtigkeit des Harnes 
und sein Prozentsatz an Kochsalz, nicht immer miteinander über- 
einstimmen. Am 5. Tage nimmt L. B., außer der gewohnten Menge, 
10 g NaCl während des Mittagsmahles ein, so daß er bei dieser 
Mahlzeit 13 g Kochsalz und in den 24 Stunden 18,14 g einnimmt. 
Am selben Tage nimmt P. G., außer der gewöhnlichen Menge, und 
ebenfalls während des Mittagsmahles, 7 g Kochsalz ein, so daß er 
bei dieser Mahlzeit 10 g und in den 24 Stunden 16,10 g NaCl zu¬ 
führt. 
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An diesem Tage der einmaligen bedeutenden Mehrzufuhr von 
: NaCl bemerkt man, im Vergleich zu den vorangegangenen Tagen, 

:: bei beiden Versuchspersonen, eine Zunahme der Diurese von un- 

;; gefähr 200 ccm. Das Gewicht nimmt bei L. B. ab, während es 
bei P. G. unverändert bleibt. 

i | Der Prozentsatz des ausgeschiedenen Kochsalzes steigt be- 
■: trächtlich, die Dichtigkeit des Harnes dagegen bleibt entweder un¬ 

verändert oder nimmt auch ab, woraus die oben erwähnte Er¬ 
scheinung, daß die zwei Faktoren: Dichtigkeit und Kochsalzgehalt, 
7 sich ungleich verhalten, sehr deutlich hervortritt. Aus dieser Tat- 
: Sache folgt, daß die Diurese wirklich durch das Bedürfnis, das über¬ 

schüssige NaCl auszuscheiden, verursacht wird. Nehmen wir nun 
; an, daß wegen der Gleichmäßigkeit der Kost die Ausscheidung 

- der festen Harnbestandteile, mit Ausnahme des NaCl, auch gleich¬ 
mäßig vor sich geht, so sehen wir in der Tat, daß diese ihre Ein- 

- Wirkung auf die Dichtigkeit und die Menge des Harnes nicht 

' ändern können. Da diese Dichtigkeit fast konstant bleibt, so ist 

: es klar, daß das ganze überschüssig ausgeschiedene Wasser ledig- 

lieh den Zweck hat, den Überschuß an Kochsalz fortzuschaffen, 
: welch letzteres in der für jeden Menschen größtmöglichsten Kon- 

: zentration ausgeschieden wird. 

Die NaCl-Prozente, die an diesem Tage Vorkommen, sind die 
höchsten, die während der ganzen Versuche beobachtet wurden, und 
7 zwar verschieden bei jedem der beiden Versuchspersonen. L. B. zeigt 
: in der Tat ein größeres Konzentrationsvermögen als P. G. Dieser 

7 Unterschied wird während der ganzen Dauer der Versuche be- 

I obachtet. Bezüglich des Gesamtkochsalzes bemerkt man eine 

Retention von ca. 3 g; dieses retinierte Kochsalz wird innerhalb 
I der 3 nächsten Tage fast gänzlich ausgeschieden. Die Diurese 
j bleibt bei P. G. verhältnismäßig größer als in der vorangehenden 
| Periode, während sie bei L. B. auf die ursprünglichen Werte zurück¬ 
kommt. Bei P. G. nehmen die Dichtigkeit und die ausgeschiedenen 
NaCl-Prozente ab, bei L. B. bleiben sie hoch. 

Am Ende dieser Periode beobachtet man bei beiden Versuchs¬ 
personen eine Retention von 1,5 g NaCl. Das Körpergewicht er¬ 
leidet geringfügige Änderungen. 

Eine bemerkenswerte Tatsache, die aus den Resultaten pein¬ 
lichster Analysen hervorgeht, ist folgende: vergleichen wir die am 
\ Tage vor der NaCl-Zolage ausgeschiedene Urinmenge mit der, vom 

■ Tage der Zulage selbst, so finden wir, wie schon erwähnt, bei 

beiden Versuchspersonen eine Urinzunahme von 200 ccm. Wie wir 
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schon vermuteten, sollen diese 200 ccm Flüssigkeit dazu dienen, das 
überschüssig eingenommene Kochsalz auszuscheiden, so daß wir, 
wenn wir die am Tage der Zulage ausgeschiedene NaCl-Menge 
mit derjenigen vom vorhergehenden Tage vergleichen, zu dem 
Schlüsse kommen können, daß mit diesen 200 ccm Flüssigkeit hei 
L. ß. ungefähr 7,50 g und bei P. G. 4,50 bzw. 3,75 % bei L- B. 
und 2,25 °/ 0 bei P. G. NaCl ausgeschieden werden. Wenn wir 
annehmen, daß in der geringen Menge ausgeschiedenen Harnes 
das NaCl in der ungefähr größten Konzentration emittiert wird, 
(eine Annahme, die uns durch die schon früher erwähnte Erzeugung 
von Diurese in einem wasserarmen Organismus bestätigt erscheint), 
so können wir in der Gesamturinmenge die Menge Wassers, die zur 
Ausscheidung des NaCl nötig ist, von derjenigen, die für die festen 
Bestandteile dient, genau unterscheiden. Aus den Zahlen, des an 
diesem Tage ausgeschiedenen Harnes und NaCl, können wir darum 
folgern, daß L. B. zur Ausscheidung von 15,2 g NaCl ungefähr 
400 ccm H 2 0 und zur Ausscheidung der übrigen festen Bestand¬ 
teile ungefähr 650 ccm H 4 0 benötigt, während P. G. zur Ausscheidung 
von 12,9 g NaCl ungefähr 570 ccm H,0 und für die anderen festen 
Bestandteile ca. 525 ccm gebraucht. 

Auf diese Daten gestützt sehen wir, daß in den 3 oder 4 
der NaCl-Zulage folgenden Tagen, das Verhältnis zwischen den 
ausgeschiedenen Harn- und Kochsalzmengen sich von einer be¬ 
merkenswerten Beständigkeit erweist. Ziehen wir Tag für Tag 
von der ausgeschiedenen Urinmenge dasjenige Quantum Flüssigkeit 
ab, das unseres Erachtens nach zur Ausscheidung der festen Be¬ 
standteile im Urin (das NaCl ausgenommen) nötig ist, so bleibt 
jedesmal eine Menge Flüssigkeit übrig, die uns beweist, daß auch 
in diesen Tagen das NaCl in sehr starker Konzentration ausge- 
schieden wird. 

Je nach der größeren oder geringeren Leichtigkeit, mit der 
sich der Organismus des eingeführten Kochsalzes entledigt, nimmt 
diese auch schneller oder langsamer wieder ab. Es geschieht eben, 
daß aus der Prüfung so aufgefaßter Zahlen die, am Tage der Zu¬ 
lage beobachtete Differenz im Konzentrationsvermögen, bei beiden 
Forschern noch deutlicher zutage tritt, als aus der Prüfung der 
Bruttozahlen. Der größten Konzentration, die man bei L. B. an¬ 
trifft, entspricht eine geringere Menge ausgeschiedenen Harnes, und 
dem kleinsten Prozentsätze bei P. G. eine reichlichere Urinmenge. 
Dieser Übertluß genügt jedoch nicht, die Differenz im Ausscheidungs¬ 
vermögen vollständig auszugleichen, so daß für P. G. die Periode 
mit einer größeren Retention als für L. B. abschließt, was schon 
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in der vorausgegangenen Periode der Fall war, und wie man noch 
deutlicher aus den folgenden ersehen wird. Betrachten wir die 
Zahl, die uns den Unterschied zwischen Ein- und Ausfuhr angibt, 
so sehen wir in der Tat, daß am 3. Tage dieser Periode L. B. 
mit der Bilanz schon wieder im Gleichgewicht ist; die Retention, 
die man am Ende dieser Periode beobachtet, bezieht sich nur auf 
die Retention eines Teiles der am 4. Tage eingenommenen ge¬ 
wöhnlichen Kochsalzmenge. 

P. G. hat dagegen auch am 5. Tage noch nicht das Gleich¬ 
gewicht erreicht, so daß die Retention, die sich noch bemerkbar 
macht, der vor 5 Tagen eingenommenen NaCl-Zulage zuzuschreiben ist. 

Eine neue Versuchsperiode beginnt für L. B. am 9. und für 
P. G. am 10. Tage dieser Serie. L. B. nimmt eine NaCl-Menge 
ein, die ungefähr der höchsten, am 5. Tage beobachteten Aus¬ 
scheidung entspricht, daher etwas mehr wie 15 g; dieselbe Menge 
führt auch P. G. ein. Bei beiden Versuchspersonen wird die NaCl- 
Zulage bei nüchternem Magen mit 300 ccm H 4 0 eingeführt. Die 
Gesamtmenge H,0 bleibt immer unverändert. Es tritt die un¬ 
erwartete Erscheinung ein, daß L. B. das eingeführte NaCl-Quantum 
nicht vollständig ausscheidet, obwohl letzteres der zuerst ausge¬ 
schiedenen Menge (5. Tag) gleichkommt. Auch bei P. G. ist, bei 
dieser etwas geringeren NaCl-Einfuhr, die ausgeschiedene NaCl- 
Menge etwas kleiner als die vom 5. Tage. Am folgenden Tage 
nimmt dagegen die Ausscheidung bei L. B. zu, während sie bei 
P. G. fast unverändert bleibt. Die Harnmenge erleidet bei P. G. 
keine merkliche Änderung, bei L. B. steigt sie dagegen wieder 
wie in der vorhergehenden Periode; auch die NaCl-Prozente ver¬ 
halten sich wie in dieser. Da am 11. Tage dieser Periode die 
NaCl-Absonderung bei L. B. eine Steigerung aufweist, so nimmt 
auch die Diurese bedeutend zu. Die NaCl-Prozente in der ge¬ 
samten Harnmenge bleiben fast unverändert und nur die Dichtigkeit 
nimmt entsprechend ab; auch das Körpergewicht zeigt bei beiden 
eine Verminderung. 

Am vorletzten Tage dieser Versuchsreihe wird die Wasser¬ 
einfuhr bei ungeänderter NaCl-Einnahme für beide bedeutend ge¬ 
steigert. Das Wasser wird fast gänzlich während der Mahlzeiten 
eingenommen. Es war für uns von Interesse festzustellen, welche 
Erscheinungen, nach einer wasserarmen Diät, diese plötzliche, reich¬ 
liche Flüssigkeitseinfuhr zur Folge gehabt hätte. Da die Einfuhr- 
Verhältnisse bei beiden Versuchspersonen verschieden waren, so 
waren auch verschiedene Resultate zu erwarten. 
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In der Tat war bei L. B. das ganze, in den vorhergehenden 
Tagen retinierte NaCl schon ausgeschieden worden, während bei 
P.G. immer noch eine bemerkenswerte NaCl-Retention vorhanden war. 

Man hätte deshalb voraussetzen dürfen, daß die reichliche 
Flüssigkeitszufuhr die Ausscheidung des im Körper zurück¬ 
gebliebenen NaCl gefördert hätte; es tritt dagegen, sowohl bei 
L. B. wie bei P. G., obwohl bei beiden die Diurese bedeutend zu¬ 
nimmt, die paradoxe Erscheinung einer NaCl-Retention ein, so daß 
man annehmen kann, daß L. B. das ganze, und P. G. fast das 
ganze eingenommene H a O ausscheiden. Auch in. diesem Falle 
konstatieren wir bei P. G. eine ausgesprochenere Retentionstendenz 
als bei L. B. Selbstverständlich nehmen, mit der Erhöhung der 
Diurese, die Dichtigkeit des Urins und die NaCl-Prozente ab; das 
Körpergewicht bleibt bei L. B. fast unverändert, bei P. G., der 
nicht das ganze eingeführte H 2 0 ausscheidet, erleidet es eine kleine 
Steigerung. 

Am letzten Tage wird keine besondere Erscheinung wahr¬ 
genommen ; im ganzen bemerkt man während diesen letzten 5 Tagen 
bei L. B. eine leichte Hyperausscheidung und bei P. G. eine be¬ 
deutendere Retention. 


Schlußfolgerung. 

Im ganzen können wir aus obigen Tatsachen den Schluß ziehen, 
daß der Organismus, bei gewöhnlich spärlicher Wassereinfuhr, 
selbst wenn die täglich eingenommene Kochsalzmenge das normale 
Quantum nicht übersteigt, eine ausgesprochene Tendenz zur NaCl- 
Retention hat. Diese Tendenz wird bedeutend verstärkt, wenn 
die eingeführte NaCl-Menge plötzlich vergrößert wird, gleichgültig 
ob das Kochsalz im Laufe der Mahlzeiten oder bei nüchternem 
Magen eingenommen wird. Im letzteren Falle erfolgt aber die 
Ausscheidung langsamer, als bei Einfuhr derselben Menge im Laufe 
der Mahlzeiten. 

Es dauert ungefähr 3 Tage, bis nahezu das ganze einmalig 
eingenommene, überschüssige NaCl ausgeschieden wird; auch kommt 
es vor, daß die Ausscheidung am Tage der Zulage selbst geringer 
ist, als am darauffolgenden. 

Erhebliche individuelle Unterschiede bestehen in der Leichtigkeit, 
mit welcher der Organismus sich des eingeführten NaCl-Über- 
sclmsses entledigt. Der Organismus scheidet das hinzugefügte NaCl 
um so leichter ab, je größer seine Fähigkeit ist, sehr konzentrierten 
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und NaCl-reichen Urin auszuscheiden. Eine sehr reichliche Dosis 
J NaCl kann in einem Organismus, der durch eine vorangegangene 
knappe Wasserdiät schon wasserarm gemacht worden ist, eine 
-l: entsprechende Diurese hervorrufen. Findet die Ausscheidung des 

r r.: überschüssigen NaCl nicht am Tage der Einnahme selbst, sondern 

?! erst am darauffolgenden statt, so tritt die Diurese auch erst dann 

ein. Man beobachtet die verblüffende Erscheinung, daß eine ein- 
iu. v . malige, sehr reichliche Wassereinfuhr im Laufe einer sonst knappen 
Wasserdiät, anstatt die Ausscheidung des NaCl zu fördern, eine 
, L f. Retention desselben verursacht. ■ 

e;>v Die Harndichtigkeit erreicht sehr hohe Zahlen, ebenso die 
jj. NaCl-Prozente, jedoch können diese zwei Daten unabhängig von- 

-?.! einander verlaufen. 

11 Die NaCl-Prozente im Harn hängen enger mit der eingeführten 

i::* Kochsalzmenge zusammen, während die Dichtigkeit mit der aus¬ 
geschiedenen Wassermenge in innigerer Beziehung steht. 
i- 7 5 Das Körpergewicht erleidet unwichtige Änderungen und steht 
: meistens in direktem Verhältnis zur Wasserausscheidung; es unter- 

ri liegt jedoch manchmal scheinbar unerklärlichen Schwankungen. 

Man kann weder behaupten noch ausschließen, daß diese Er¬ 
scheinung von extrarenalen Wasserverlusten herrühre; diese Verluste 
dürften durchschnittlich für P. G. etwa 900 ccm, für L. B. etwa 
1000 ccm betragen. 

H. Versuchsreihe. (Normale und reichliche Wassereiufuhr.) 
v Für die zweite Versuchsreihe stellen wir die Flüssigkeits- und 
Nährstoffmenge, die sich aus Erfahrung zur vollständigen Be¬ 
friedigung unserer individuellen Bedürfnisse als nötig erwiesen 
hatten, im voraus fest. 

; .r Die Diät wurde somit wie folgt festgesetzt: für L. B. Brot 350 g t 

. Milch 1500 ccm; gewaschene Butter 75 g; Eier 5; Gesamtwasser, das 
in den Nahrungsmitteln enthaltene inbegriffen, 2150 ccm; für P. G. 
Brot 350 g; Milch 1500 ccm; gewaschene Butter 75 g; Eier 4; Ge- 
samt-HjO 2250 ccm. Gesamte Kochsalzmenge für beide 9,04 g. Bei 
den Bestimmungen des Harns und der Festsetzung des Körpergewichts 
wurde genau so verfahren wie in der ersten Versuchsreihe. Der Brot¬ 
vorrat wurde am 8. Tage erneuert (s. Tab. II). 

! Diese Diät wurde während der ersten 4 Tage genau eingehalten; 

I am 4. Tage kann das Gleichgewicht zwischen NaCl-Aus- und Ein- 

1 fuhr als erreicht betrachtet werden. 
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In den vorhergehenden Tagen (1.—4.) wurde am ersten bei beiden 
Versuchspersonen eine bedeutende Hyperausscheidung und in den zwei 
folgenden eine sehr ausgesprochene Retention beobachtet; am 4. Tage 
dagegen tritt für beide wieder eine Tendenz zur Hyperausscheidung 
ein. Die Bilanz schließt in der Tat mit einer leichten Hyperaus¬ 
scheidung ab. Die Urinmenge erleidet von einem Tage zum anderen 
belanglose Schwankungen, mit Ausnahme vom 1., an dem die Harn¬ 
menge, besonders bei L. B., diejenige des 2. und 3. Tages um vieles 
übersteigt. Es sei hier vorübergehend bemerkt, daß gerade au 
diesen 2 Tagen eine leichte Retention von NaCl vorhanden war. 
Am 4. Tage ist die Diurese bei beiden Versuchspersonen etwas ge¬ 
steigert; auch konstatiert man an diesem Tage eine leichte Hyper- 
ausscheidnng. Die Dichtigkeit des Harnes unterliegt vom 1. zum 
2. Tage einer bedeutenden Steigerung, die von Änderungen der 
NaCl-Prozente unabhängig ist und nur mit der Abnahme der Diurese 
im Zusammenhänge steht. 

Am 3. und am 4. Tage bleibt die Dichtigkeit bei L. B. stetig 
hoch, während sie bei P. G. besonders am 4. Tage an dem er eine 
bedeutendere Steigerung der Diurese konstatiert als L. B., wieder 
abnimmt. Die NaCl-Prozent nehmen bei P. G. im Zusammenhänge 
mit der konstatierten Zunahme der Diurese vom 1. bis zum letzten 
Tage stetig ab; bei L. B. dagegen unterliegt der Prozentgehalt 
Schwankungen, die ebenfalls mit der abgesonderten Harnmenge im 
Zusammenhänge stehen. Das Körpergewicht zeigt bei L. B. am 
1. Versuchstage, paralell zur reichlichen H s O- und NaCl-Aus- 
scheidung, eine ausgesprochene Verminderung. In den Folgetagen 
nimmt es bei beiden Versuchspersonen langsam wieder zu. 

Am 5. Tage nehmen die zwei Versuchspersonen während der 
Mahlzeiten ein Mehrquantum von 10 g NaCl über die gewöhnliche 
Dosis, in 2 Rationen ein; gleichzeitig wird das mit den Speisen 
eingenommene Wasser um vieles gesteigert. Auch diesmal beobachtet 
man am Tage dar Zulage, obwohl die dem Organismus zur Ver¬ 
fügung stehende Wassermenge sehr reichlich war, bei beiden Ver¬ 
suchspersonen eine bedeutende Retention von NaCl. P. G. zeigt 
wiederum eine entschieden größere Retention als L. B. 

Die Diurese steigt bei beiden auf bedeutendere Werte, und auch 
in diesem Falle beobachtet man einen gewissen Zusammenhang der¬ 
selben mit der ausgeschiedenen Harnmenge, die bei L. B. viel be¬ 
deutender ist als bei P. G. Das Körpergewicht bleibt bei L. B. 
unverändert; er scheidet das, parallel zur reichlicheren NaCl-Aus- 
scheidung eingeführte H a O, nahezu vollständig aus. Es nimmt 
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dagegen bei P. G., bei dem gleichzeitig mit der Kochsalzretention auch 
eine bemerkenswerte Wasserzariickhaltung stattfindet, um 800 g zu. 
Am nächsten Tage (6.) tritt bei P. G. eine NaCl-Ausscheidung ein, 
die größer ist, als die vom Tage der NaCl-Zulage selbst, eine Er¬ 
scheinung, die bei ihm schon andere Male beobachtet wurde; in 
gleichem Maße nimmt auch die Harnmenge zu und das Körper¬ 
gewicht ab. 

Am 3. Tage dieser Periode hört diese ausgleichende NaCl-Aus- 
scheidung auf, so daß diese Periode mit einer Gesamtretention von 
3 g NaCl abschließt, während das Körpergewicht sowie auch die 
Diurese zum ursprünglichen Werte zurückkommen. Bei L. B. da¬ 
gegen findet in den zwei, auf die Kochsalzzulage folgenden Tagen, 
eine solche NaCl-Ausscheidung statt, daß für ihn die Periode in 
fast vollkommenem Gleichgewicht abschließt, ja sogar mit einer 
Hyperausscheidung von 0,50 g NaCl. Die Diurese bleibt bei etwas 
köheren Werten, als dies in der ersten Periode dieser Versuchs¬ 
reihe der Fall war, und das Körpergewicht erleidet keine be¬ 
merkenswerte Änderungen. Wie die Diurese so verhält sich auch 
die Dichtigkeit, so daß sie für L. B. am 5. und für P. G. am 6. 
Tage eine Abnahme erleidet. Die NaCl-Prozente zeigen keine er¬ 
heblichen Änderungen, wodurch der annähernde Zusammenhang 
zwischen Diurese und der ausgeschiedenen NaCl-Menge be¬ 
stätigt wird. 

Am 7. und am 9. Tage wurde die Wassermenge bei beiden 
erhöht. Die vom L. B. am 8. Tage eingenommene NaCl-Zulage be¬ 
trägt 5 g, diejenige P. G.’s 2 g; diese Mengen wurden während 
der Mahlzeiten in zwei Portionen eingenommen. Es wird somit am 
8. Tage in beiden Fällen eine NaCl-Menge eiugeführt, die kleiner 
ist als die am 5. Tage ausgeschiedene, wobei die an diesen 
2 Versuchstagen (5. und 8.) eingenommene Wassermenge, sich gleich 
bleibt. Man beobachtet in diesem Falle, daß das ganze NaCl 
ausgeschieden wird; es tritt sogar bei beiden eine Hyperaus¬ 
scheidung ein. 

Die Diurese ist bei beiden Versuchspersonen sehr reichlich 
und wie gewöhnlich bei L. B. merklich größer als bei P. G. Bei 
beiden beobachtet man sonderbarerweise eine H,0-Retention, die 
sich aus der verhältnismäßig ungenügenden, ausgeschiedenen Flüssig- 
keitsmenge, und der Zunahme des Körpergewichtes erkennen läßt, 
dies, trotz der Ausscheidung einer NaCl-Menge die gleich und sogar 
höher war, als die eingeführte. Dieses Wasser wird in den 
nächsten Tagen ausgeschieden, und zwar unter Erzeugung einer 
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Hvperausscheidung des, vielleicht in den vorhergehenden Perioden 
in den Geweben zurückgehaltenen Kochsalzes. Die Dichtigkeit 
sinkt bedeutend, die NaCl-Prozente nehmen ab und das Körper¬ 
gewicht nimmt für beide zu. Am 9. Tage kehrt L. B. zur ge¬ 
wöhnlichen NaCl-Einfuhr zurück; die Diurese nimmt noch zu, das 
ganze zurückbehaltene Wasser wird ausgeschieden, das Körper¬ 
gewicht nimmt wieder bis zu den ursprünglichen Werten ab, die 
Hyperausscheidung von NaCl dauert fort, so daß man in diesen 
Tagen eine ausgesprochene Gesamthyperausscheidung zu verzeichnen 
hat. Am selben Tage nimmt P. G. anstatt der früher gewohnten 
Kochsalzmenge ein Mehrquantum von 5 g in zwei Kationen während 
der Mahlzeiten ein. Bei dieser Gesamtmenge von 14 g wird, trotz 
der reichlichen zugeführten Flüssigkeitsmenge, nicht das ganze 
NaCl ausgeschieden; es zeigt sich vielmehr eine kleine Retention 
desselben, sowie auch des Wassers. Es steigen das Körpergewicht, 
die Dichtigkeit des Harnes und der Prozentgehalt. Am 10. Tage 
führt L. B. außer der gewohnten Ration NaCl wieder weitere 10 g 
desselben ein; er teilt diese Kochsalzzulage in gleiche Teile von 
je 2 g, die er zusammen mit 200 ccm H 2 0 pro 2 g NaCl während 
der Mahlzeiten und in den Zwischenzeiten einnimmt. Man wieder¬ 
holte somit unter denselben Umständen, den schon am 5. Tage 
gemachten Versuch, mit dem einzigen Unterschiede der veränderten 
Einfuhrsmodalitäten. Die gesamte NaCl-Ausscheidung ist gleich 
der am 5. Tage stattgefundenen, das heißt, man beobachtet eine 
Retention von ca. 2 g. Die Diurese ist weniger ausgesprochen, 
das Körpergewicht nimmt etwas zu, die Dichtigkeit und die NaCl- 
Prozente sind sehr hoch. Da der Harn auch in 8 verschiedenen 
Malen gesammelt wurde,^und daher in der Tabelle nur die Gesamt¬ 
werte Platz finden können, so verweisen wir für die Details auf 
die Spezialtabellen. An diesem selben Tage führt P. G. im ganzen 
17 g NaCl mit denselben Modalitäten wie L. B. ein; die Wasser¬ 
menge ist etwas geringer als die von L. B. eingeführte, sowohl 
als die vom 5. Tage. Auch in diesem Falle bemerkt man eine NaCl- 
Retention; die Diurese und die NaCl-Prozente bleiben ziemlich 
hoch, iind erreichen nur im nachts ausgeschiedenen Harne sehr 
niedrige Zahlen. Da die nächtlich ausgeschiedenen Harnmengen 
sehr reichlich sind, so versteht man, daß die Gesamtdaten davon 
beeinflußt werden können. Das Körpergewicht nimmt ungefähr 
um 50 g ab. 

Am letzten Tage kehrt man zu den normalen Wasser- und 
XaCl-MeDgen zurück. Bei L. B. tritt eine reichliche NaCl-Aus- 
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Scheidung ein, die um etwas kleiner ist als die des vorangehenden 
Tages, so daß nicht nur die Retention des 10. Tages dadurch auf¬ 
gewogen wird, sondern im ganzen eine Hyperausscheidung von 
2,50 g resultiert. Die Diurese bleibt bei höheren Werten, als sie in 
den anderen Tagen gleicher Wassereinfuhr beobachtet wurden, 
eine Erscheinung, die mit der, am vorhergehenden Tage konsta¬ 
tierten Wasserretention, zusammenhängt. Sehr hoch sind auch die 
Dichtigkeit und NaCl-Prozente. Das Körpergewicht kommt auf die 
ursprünglichen Werte zurück. 

Am letzten Tage kehrt P. G., der sich noch in einer Reten¬ 
tionsperiode befindet, zu den gewohnten Kochsalzmengen zurück, 
und bleibt jedoch bei einer reichlichen Wassereinfuhr. Es wird 
eine Hyperausscheidung von NaCl beobachtet, so daß im Laufe 
dieser letzten Tage im ganzen eine Hyperausscheidung resultiert. 

Die Diurese ist verhältnismäßig groß, die Dichtigkeit hat etwas 
abgenommen, die NaCl-Prozente bleiben fast unverändert. 


Schlußfolgerungen der II. Versuchsreihe. 

Aus dieser II. Versuchsreihe kann man schließen, daß, wenn 
den Versuchen eine, nach Belieben freie, und somit vermutlicher¬ 
weise normale Diät vorangegangen ist, eine normale und konstante 
Wasser- und Kochsalzeinfuhr in den ersten Tagen eine Ausschei¬ 
dung zur Folge hat, die, bei täglichen, größeren oder kleineren 
Schwankungen, etwas größer ist, als die Einfuhr selbst. Die Hyper- 
ausscheidung wird dadurch bedingt, daß sich der Organismus am 
1. Tage der vorschriftsmäßig konstanten Diät, einer gewissen NaCl- 
Menge entledigt, die sich in den Tagen der vorangegangenen freien 
Diät aufgespeichert hat. Dieser Entleerung folgt in den zwei 
nächsten Tagen eine leichte Retention, und am 4. Tage eine geringe 
Hyperauscheidung, so daß man annehmen kann, daß sich der 
Organismus nach 4. Tagen wieder in vollständigem Gleichgewichte 
befindet. 

Eine gleichzeitige, reichliche NaCl und H 2 0-Einfuhr hat nicht 
die Ausscheidung der gesamten eingeführten Kochsalzmenge zur 
Folge; es tritt auch in diesem Falle, je nach der Art des Organismus, 
eine mehr oder weniger starke Retention ein. Diese unterscheidet 
sich nicht bedeutend von der bei einer sehr knappen Wasserein¬ 
fuhr beobachteten. 
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Auch in diesem Falle erfordert der Organismus etwa 3 Tage, 
um das Gleichgewicht in der Ausscheidung zu erreichen, und man 
kann auch hier die schon in der ersten Versuchsreihe erwähnte 
paradoxe Erscheinung wahrnehmen, daß die NaCl-Ausscheidung 
am Tage der Einnahme selbst nicht so reichlich ist, als am darauf¬ 
folgenden. Eine Kochsalzmenge, die geringer ist als die höchste 
im vorigen Versuche ausgeschiedene, wird, bei ständig reichlicher 
H 2 0-Einfuhr, am selben Tage vollständig abgesondert; sobald aber 
diese Menge die höchst ausgeschiedene übersteigt, beobachtet man 
wieder eine Retention. 

Wird das Mehrquantum NaCl, anstatt während der Mahlzeiten, 
im Laufe des Tages fraktioniert eingenommen, so hat man 
Retention, die derjenigen, die sich beim Einuehmen des NaCl 
und HjO nur während der Mahlzeiten bemerkbar macht, nahezu 
gleich kommt. 

Am Tage dieser Retention dauert die reichliche NaCl-Aus- 
scheidung, selbst wenn das eingeführte Wasser auf das normale 
Quantum herabgesetzt wird, in solchem Maße fort, daß die am 
vorhergehenden Tage stattgefundene Retention nicht nur ausge¬ 
glichen, sondern sogar übertroffen wird, so daß eine Hyperaus- 
' Scheidung resultiert. Die Harnmenge ist, im Verhältnis zur ab¬ 
gesonderten NaCl-Menge, Schwankungen unterworfen, ohne daß 
jedoch der in der vorigen Versuchsreihe beobachtete enge Zusammen¬ 
hang zu konstatieren sei. Der größeren NaCl-Rentention entspricht 
eine größere H 2 0-Retention; ebenso steigt die Diurese mit dem 
Zunehmen der NaCI-Ausscheidung, auch wenn die ausgleichende 
Ausscheidung am Tage nach dem NaCl und H 2 0-Zuschusse erfolgt; 
es kann jedoch auch sein, daß trotz des gleichzeitigen Vorhandenseins 
einer gewissen NaCl-Retention, fast das ganze H 2 0 ausgeschieden 
wird. 

Daraus kann man schließen, daß der Organismus, trotz 
einer noch so großen Flüssigkeitseinfuhr nicht die Fähigkeit 
besitzt, das über eine bestimmte Grenze eingeführte NaCl abzu¬ 
sondern. 

Das unter diesen Umständen eingenommene H 2 0 dient offenbar 
nicht dazu, das im Organismus zurückgehaltene NaCl zu verdünnen 
und abzuführen, und in der Tat enthält der Harn sehr gelinge 
NaCl-Prozente; es scheint als ob der Organismus sich leichter vom 
HjO- als vom NaCl-Überschusse zu befreien vermag. 

Will man den Spezialfall der NaCI-Ausscheidung verallgemeinern 
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und für sämtliche festen Harnbestandteile anwenden, so würde 
daraus hervorgehen, daß man sich auf die sog. Spülungen des 
Organismus auf Grund einer reichlichen, sprungweise erfolgenden 
Flüssigkeitseinfuhr, nicht verlassen darf, wenn picht gleichzeitig 
die Einfuhr der festen Stoffe reduziert wird, um so mehr, als wir 
bei obigen Versuchen gesehen haben, wie durch diese reichliche 
H 2 0-Einfuhr nicht nur keine Hyperausscheidung, sondern eine 
größere Retention verursacht wird. 

In einem Organismus der mit Leichtigkeit Salze ausscheidet, 
nützt die fortgesetzte, reichliche Wassereinfuhr in den Tagen nach 
der Einnahme der Salzzulage dazu, den Körper nicht nur vom 
zurückgebliebenen, überschüssigen NaCl, sondern auch vom sonstigen 
Kochsalz zu befreien, das sich vielleicht in anderen Perioden in 
den Geweben aufgespeichert hatte. 

In einem Organismus der hingegen eine gewisse Tendenz zur 
Retention aufweist, erreicht man durch die reichliche, fortgesetzte 
Flüssigkeitszufuhr den Zweck, die NaCl-Ausscheidung zu verbessern 
und wieder eine genaue Bilanz herzustellen. 

Bezwecken wir daher eine wirkliche Durchspülung des Orga- 
nismusses, so müssen wir bei einer Person, die ein gutes Ab¬ 
sonderungsvermögen für feste Stoffe aufweist, die reichliche Fliissig- 
keitszufulir nicht auf 1 oder 2 Tage begrenzen, sondern längere 
Zeit fortsetzen. 

Steht die eingeführte NaCl-Menge unter der Grenze der höchsten 
Ausscheidungsfähigkeit, und ist die Flüssigkeitszufuhr gleichzeitig 
sehr reichlich, dann kann man eine H 2 0-Rentention ohne Retention 
von NaCl beobachten. Da nun das H 2 0 in den nächsten Tagen 
abgesondert, und dadurch eine Hyperausscheidung des in den 
Geweben zurückgebliebenen Kochsalzes bedingt wird, so findet 
darin unsere Annahme Bestätigung, daß zu einer gründlichen 
Spülung der Gewebe nicht nur eine reichliche Flüssigkeitszufuhr, 
sondern auch eine Herabsetzung der eingeführten festen Bestand¬ 
teile gehört. Die Dichtigkeit hängt besonders mit der Menge des 
ansgeschiedenen Harnes zusammen; die NaCl-Prozente stehen da¬ 
gegen hauptsächlich mit der abgesonderten NaCl-Menge in Beziehung. 
Die zwei Faktoren können parallel zueinander verlaufen, aber auch 
gänzlich voneinander abweichen. 

Die Schwankungen im Körpergewicht hängen hauptsächlich von 
der reichlichen Ausscheidung und von der Flüssigkeitsretention ab. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Versuche über den Kochsalz- und Wasserwechsel beim gesunden Menschen. 223 

Dritte Versuchsreihe (kochsalzarme Diät). 

In der dritten Versuchsreihe, vom 30. Mai zum 14. Juni, wird die 
Diät möglichst NaCI-arm gestaltet. Sie besteht aus 350 g vollständig 
salzfreiem, besonders zu diesem Zwecke hergestellten Brote, 1500 ccm 
Milch, 6 Eiern, 100 g gewaschener Butter, Zucker und Marmelade. Das 
in der Milch uod im Mehl enthaltene NaCl beträgt: 1,85 g. Wir teilten 
diese Versuchsreihe in bezug auf die FlÜBsigkeitseinfuhr in drei ver- 
schiedeue Perioden; die erste mit normaler, die zweite mit knapper, 
and die dritte mit reichlicher H a O-Einfuhr (s. Tab. III). 

Bei dieser kochsalzarmen Diät braucht der Organismus in den 
Tagen normaler Wassereinfuhr, 3 Tage Zeit, um sich der, in den 
Vortagen bei freier Diät angehäuften NaCl-Mengen, zu entledigen; 
es tritt dabei eine sehr bedeutende, scheinbare Hyperausscheidung 
zutage. Das Körpergewicht nimmt bei L. B. um wenig ab und 
bleibt bei P. G. konstant. Die Diurese zeigt unbedeutende tägliche 
Schwankungen; die Dichtigkeit erreicht schon am ersten Tage viel 
niedrigere Werte als die früher beobachteten. Die NaCl-Prozente 
nehmen vom ersten Tage an ständig ab, bis zu Werten, die niedriger 
sind, als alle bis jetzt beobachteten. 

Am Ende dieser kurzen Periode, die für L. B. 4 Tage, und 
für P. G. 3 Tage dauerte, wurde die Wasserration für einen Tag 
auf 3650 ccm gesteigert, um dadurch festzustellen, ob diese reich¬ 
lichere H.O-Menge den schon kochsalzarm gemachten Geweben 
noch weitere NaCl-Mengen zu entziehen imstande war. Die H s O- 
Einfuhr geschah teils während der Mahlzeiten, teils in den Zwischen¬ 
zeiten. Durch diese Mehreinfuhr von H 2 0 wurde nicht nur keine 
NaCl-Hyperausscheidung, sondern vielmehr eine leichte Retention 
verursacht. Dieselbe war sowohl bei P. G., der am Vortage eine 
Hyperausscheidung gehabt, wie auch bei L. B., bei dem man am 
Tage zuvor eine geringere Retention beobachtet hatte, deutlich zu 
konstatieren. 

Das ganze eingeführte H 2 0 wird abgesondert. In gleichem 
Maße steigt daher die Diurese, während die Dichtigkeit und die 
NaCl-Prozente noch weiter abnehmen. 

Das Körpergewicht bleibt sozusagen unverändert. 

Am 5. und 6. Tage bei P. G. und am 6. bei L. B. wird die 
Flüssigkeitsmenge auf 1850 ccm herabgesetzt, während die NaC’l- 
Einfuhr konstant bleibt. Der Organismus zeigt ununterbrochen 
weiter eine Tendenz zur Retention, so daß sich diese kurze Periode 
für beide Versuchspersonen mit einer geringen XafT-Retention 
schließt. Gleichzeitig tritt auch eine leichte H 2 0-Retention ein. 
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Das Körpergewicht nimmt etwas zu, ebenso die Dichtigkeit und 
die NaCl-Prozente. 

Am 7. Tage wird, bei .dauernd kleiner H 2 0-Ration, eine Koch¬ 
salzzulage von 10 g in zwei sehr ungleichen Teilen eingeführt; die 
erste Portion von 8 g wird um 12 Uhr, die zweite von 2 g, um 
8 Uhr abends eingenommen. 

ln den 8 folgenden Tagen kehrt man, unter Beibehaltung der 
knappen H 2 0-Einfuhr, zur gewohnten spärlichen NaCl-Einahme 
zurück. Bei dieser NaCl-Zulage, welche das gewöhnlich eingeführte 
Quantum kaum erreicht, und jedenfalls unter den Grenzen des bei 
derselben Wassermenge und chlorhaltiger Diät schon beobachteten 
Ausscheidungsvermögen steht, konstatiert man, daß die Ausscheidung 
ungenügend ist, und daß für L. B. 4 Tage zur Wiederherstellung 
des Gleichgewichtes erforderlich sind, während für P. G. diese 
Zeit sogar nicht ausreichend ist. Während also L. B. am Ende 
dieser Periode im gesamten eine sehr bleichte Hyperausscheidung 
aufweist, ist bei P. G. noch eine Retention von 2 g NaCl vorhanden. 
Auch in diesen Versuchen beobachtet man somit das schon mehr¬ 
mals konstatierte verschiedene Verhalten der zwei Organismen. 
Am Tage der Zulage macht sich, trotz der Zunahme der NaCl- 
Ausscheidung, im Vergleich zu den vorangehenden Tagen, kein 
Steigen der Diurese bemerkbar; es tritt vielmehr eine Verminderung 
derselben ein, und resultiert somit neben der NaCl-Retention auch 
eine bedeutende H 2 0-Retention. 

Das Körpergewicht nimmt in der Tat bei L. B. merklich zu; 
weniger bei P. G. Die Dichtigkeit und die NaCl-Prozente steigen 
ebenfalls bedeutend. 

Am Tage nach der Zulage (8.) beobachtet man bei L. B. die 
schon früher konstatierte Erscheinung einer reichlicheren NaCl- 
Ausscheidung, als am Tage der Zulage selbst; es finden gleich¬ 
zeitig Steigerung der Diurese, Abnahme des Körpergewichtes, Ver¬ 
minderung der Dichtigkeit und der NaCl-Prozente statt. 

Bei P. G. dagegen sind sowohl die Ausscheidung wie auch 
die Diurese nahezu gleich wie am Tage der Zulage; die Dichtig¬ 
keit und der Prozentgehalt bleiben in diesem Falle hoch, und das 
Körpergewicht unverändert. 

Am 9. Tage dauert bei L. B. dieselbe Erscheinung weiter, 
während man bei P. G. nichts besonderes mehr beobachtet. Am 
10. Tage wird bei L. B. das Gleichgewicht erreicht, bei P. G. da¬ 
gegen wieder eine Retention festgestellt. 

Aus der Gesamtheit dieser Beobachtungen kann man schließen, 
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daß der Organismus L. B.’s, obwohl er am ersten Tage weniger 
prompt auf die Mehreinfuhr von NaCl reagierte, doch die Fähig¬ 
keit besitzt, in den Folgetagen wieder rascher ins Gleichgewicht 
zurückzukommen als deijenige P. G.’s. 

Am 2. Tage wird, während des Mittagessens, außer des in 
der kochsalzarmen Kost enthaltenen NaCl’s, ein verhältnismäßig 
geringes Mehrquantum von 3,50 g eingenommen. Diese Kochsalz¬ 
menge beträgt im ganzen nicht mehr als die Hälfte, der im vorigen 
Versuche eingenommenen Quantität. Die Wassereinfuhr bleibt un¬ 
verändert. Man beobachtet dann, daß der Organismus nicht die 
ganze NaCl-Menge an einem Tage ausscheidet, sondern einen Teil 
derselben zurückhält, der erst am nächsten Tage zur Ausscheidung 
gelangt, so daß die im Harn enthaltene NaCl-Menge an beiden 
Tagen nahezu gleich ist. 

Wiederum bemerkt man am Tage der Zulage eine H.,0- 
Retention, gleichzeitig mit einer geringen Zunahme des Körper¬ 
gewichtes, der Harndichtigkeit und der NaCl-Prozente. 

Man sieht in anderen Worten, daß der Organismus die Fähig¬ 
keit, selbst geringe Mengen NaCl auszuscheiden, ein gebüßt hat, 
eine Erscheinung, die außer der kochsalzarmen Diät auch der 
knappen H s O-Einfuhr zuzuschreiben ist. Am 12. Tage findet eine 
Mehreinfuhr von 10 g NaCl statt, wovon 8 g um 12 Uhr und 2 g 
um 9 Uhr abends eingenommen werden. Die Wassermenge wird 
auf 3650 ccm gesteigert.; und wird sowohl während der Mahlzeiten 
wie auch in den Zwischenzeiten eingenommen. In deu nächsten 
Tagen wird die NaCl-Einfuhr, bei ungeändert fortdauernd reich¬ 
licher H a O-Einnahme, auf das in der Nahrung enthaltene Kochsalz 
herabgesetzt. Trotz der großen eingeführten Flüssigkeitsmenge 
wird, im Gegensatz zu den, in den vorigen Versuchen gemachten 
Erfahrungen (II. Serie), in denen, bei einer ebenso großen H 2 0- 
Einfuhr eine größere Menge NaCl, wie die hier in Frage kommende, 
fast vollständig ausgeschieden wurde, eine bemerkenswerte NaCl- 
Retention beobachtet. Der einzige Unterschied besteht darin, daß 
die gewöhnliche Diät damals einen normalen Chloridgelialt hatte, 
während sie bei diesen Versuchen kochsalzarm war. Aus diesem 
Grunde ist der Organismus, trotz der ihm zur Verfügung stellenden, 
bedeutenden H s O-Menge kochsalzbedürftiger; daraus erklärt sich 
eben auch die Retention. Dieselbe ist bei P. G. deutlicher als bei 
E. B. Auch die Diurese ist bei den Versuchspersonen verschieden; 
während bei L. B. eine geringe Flüssigkeitsretention besteht, ist 
sie bei P. G. viel auffallender vorhanden. 
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Diese zwei Erscheinungen verlaufen zwar parallel zueinander, 
stehen jedoch in keinem sehr engen Zusammenhänge, denn das 
retinierte H 2 0 ist zur zurückgehaltenen NaCl-Menge nicht direkt 
proportional. Die Gesamtdichtigkeit des Urins nimmt, ebenso wie 
die ausgeschiedenen NaCl-Prozente, bei beiden Versuchspersonen 
ab, wodurch ein neuer Beweis dafür erbracht wird, daß das H 2 0 
leichter ausgeschieden wird, als das NaCl, und daß die H ä O-Re- 
tention nur der gleichzeitigen NaCl-Retention zuzuschreiben ist. 

Das Körpergewicht steigt parallel zur H 2 Ö* Retention, bei P. G. 
mehr als bei L. B. Die NaCl-Retention wird in den nächsten Tagen 
durch eine Hyperausscheidung aufgewogen, so daß diese Periode 
mit einer, die Einfuhr übertreflenden Gesamtausscheidung abschließt 
Auch das retinierte H a O gelangt in den nächsten Tagen, trotz der 
fortdauernden reichlichen H 2 0-Einfuhr, allmählich zur Ausscheidung, 
so daß am Ende der Versuche, das Körpergewicht wieder seine 
früheren Werte annimmt Die Harndichtigkeit bleibt immer noch 
sehr niedrig, desgleichen die NaCl-Prozente. Es tritt noch einmal 
die Erscheinung ein, daß die am Tage nach der größten Einfuhr 
stattfindende Ausscheidung gleich oder auch größer sein kann als 
die vom Tage der Zulage selbst. Auch diesmal bedingt die größere 
NaCl-Ausscheidung eine sehr deutliche Steigerung der Diurese (P. G.); 
diese Steigerung bemerkt man, wenn auch schwächer, auch bei L. B., 
bei dem die abgesonderte NaCl-Menge an beiden Tagen nämlich 
ist. Man kann annehmen, daß am dritten Tage das ganze retinierte 
Wasser wieder ausgeschieden worden ist. 

Schluß folgerungen (III. Serie). 

Aus dieser letzten Versuchsreihe kann man folgern, daß bei 
kochsalzarmer Diät und ziemlich reichlicher H a O-Einfuhr, dem 
Organismus drei bis vier Tage erforderlich sind, um das Gleich¬ 
gewicht in der Ausscheidung zu erreichen. In dieser Zeit entledigt 
er sich der, aus der vorangegangenen freien Diät stammenden, 
wechselnden Kochsalzmengen, die in den Geweben zurückgeblieben 
sind. Ist das Gleichgewicht hergestellt, so bedingt eine weitere 
H. 2 0-Zulage eher eine Retention als eine Absonderung des NaCl’s. 
Auch in diesem Falle vermag also das H 2 0 nicht dem Organismus 
das in den Geweben zurückgebliebene NaCl zu entziehen. 

Diese Erscheinung ist um so beachtenswerter, als man am 
nächsten Tage, bei knapper H 2 0-Einfuhr, eine Hyperausscheidung 
von NaCl haben kann, die von keiner Diurese begleitet ist. Im 
ganzen jedoch zeigt der Organismus, nach Erreichung des Gleich- 
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gewichtes das Bestreben, täglich eine kleine NaCl-Menge zurück¬ 
zuhalten, als ob er in der Ausscheidungsperiode die Grenzen des 
physiologischen Zustandes überschritten hätte. 

Während der Periode der kochsalzarmen Diät besitzt der Or¬ 
ganismus die Fähigkeit, sehr wenig konzentrierten Urin auszu¬ 
scheiden. Nach dieser Periode hat eine, für gewöhnliche Diät 
normale NaCl-Einfuhr, eine sehr bedeutende Retention zur Folge, 
die jedoch kein Zeichen von einem etwaigen NaCl-Bedürfnis der 
Gewebe sein kann, da in den zwei nächsten Tagen die Retention 
durch eine reichliche Ausscheidung aufgehoben wird. 

Die Retentionstendenz ist so stark, daß man in diesem Falle 
fast immer die schon beobachtete Erscheinung konstatiert, daß der 
Organismus am Tage nach der Zulage eine gleiche oder auch 
größere Menge zur Ausscheidung bringt, als am Tage der Zulage 
selbst. Auch die, zur Herstellung des Gleichgewichtes zwischen 
Ein- und Ausfuhr erforderliche Zeit, nimmt im allgemeinen zu. 
Zur Veranlassung der Retention ist kein großer NaCl-Überschuß 
nötig; selbst sehr kleine Mengen, die bei gewöhnlich kochsalzhaltiger 
Diät mit großer Leichtigkeit ausgeschieden werden würden, reichen 
dazu aus. Man könnte annehmen, daß die abgesonderten Kochsalz- 
und Wassermengen in ganz anderem Verhältnis zueinander stehen, 
als bei den vorigen Versuchen, und daß die NaOl-Prozente im 
Harne nicht über eine gewisse Grenze steigen können. 

Der Organismus würde, mit anderen Worten, eine besondere 
Begierde für Kochsalz zeigen, so daß zur Ausscheidung desselben 
eine größere Verdünnung als die normale erforderlich ist. 

Diese Erscheinung tritt um so auffallender hervor, wenn wir 
die am Tage nach der ersten Kochsaiszulage (8.) eingetretene Aus¬ 
scheidung mit derjenigen vergleichen, die am Tage der Einfuhr 
einer verhältnismäßig kleinen NaCl-Dosis stattfiiujet. 

Die im ersten Falle abgesonderte NaCl-Menge kann die im 
zweiten Falle eingeführte, welche von einer Steigerung der Diurese 
begleitet ist, überwiegen, so daß das am Vortage zurückbehaltene 
H,0 zur Ausscheidung gelangt. Der Organismus hatte damals, 
außer der täglich eingeführten H 3 0-Menge, auch die am vorher¬ 
gehenden Tage angesammelte Wassermenge, zur Verfügung. Die 
Ausscheidung eines NaCl-Überschusses, der dem bei knapper H 2 0- 
Diät eingenommenen gleichkommt, wird durch eine reichliche H. 2 0- 
Einfuhr begünstigt; trotzdem beobachtet man eine Retention, eine 
Tatsache, die unsere oben erwähnte Annahme bestätigt. 

Auch in dieser Periode werden die gewohnten individuellen 
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Unterschiede in bezug auf die Leichtigkeit NaCl auszuscheiden, 
konstatiert. 

Neben einer NaCl-Retention tritt auch eine Retention von 
Wasser ein; dieses H 2 0 wird in den nächsten Tagen zur Aus¬ 
scheidung kommen, und als Lösungsmittel für das retinierte NaCl 
dienen. Diese Erscheinungen bestehen sowohl bei gewöhnlich spär¬ 
licher, wie auch bei reichlicher H a O-Diät. Seheu wir bei L. B. 
von der scheinbaren Hyperausscheidung der ersten Tage ab, so 
bemerken wir, daß sein Organismus am Ende dieser Versuchsreihe 
im ganzen mehr NaCl ausgeschieden hat als er eingenommen. Es 
lassen sich bei ihm drei vollständig verschiedene Perioden unter¬ 
scheiden; eine Hyperausscheidungsperiode, eine Rententionsperiode 
und wiederum eine Periode mit Hyperausscheidung. Daraus ersieht 
man, daß der Organismus während einer kochsalzarmen Diät, auch 
nach Erlangung des Gleichgewichtes, noch imstande ist, eine nicht 
unbedeutende Menge NaCl abzusondern. Ob der Organismus durch 
die, während der kochsalzarmen Diät von Zeit zu Zeit eingenommene 
NaCl-Menge dazu angeregt wird, können wir nicht mit absoluter 
Sicherheit behaupten, obwohl die Daten der Tabellen darauf hin¬ 
zudeuten scheinen. 

Die reichliche Flüssigkeitseinfuhr ist zur Veranlassung dieser 
Erscheinung nicht unbedingt unentbehrlich; sie verstärkt sie jedoch 
sehr deutlich. Bei P. G. tritt dies, wahrscheinlich im Zusammen¬ 
hang mit der schon erwähnten Tatsache einer trägeren NaCl-Aus- 
scheidung nicht ein; um dieses Phänomen auch bei ihm zu treffen, 
wäre wahrscheinlich eine längere Beobachtungsperiode nötig ge¬ 
wesen. 

Das Körpergewicht erleidet verschiedene, mit der NaCl- und 
R,0-Retention zusammenhängende Schwankungen; die zwischen 
diesen drei Faktoren vorhandenen Wechselbeziehungen treten in 
dieser Versuchsreihe noch deutlicher hervor, als in den übrigen. 

Fraktionierte Einfuhr. 

Im Laufe der drei Versuchsreihen machten wir uns auch zur 
Aufgabe, die NaCl-Ausscheidungen in den verschiedenen Tages¬ 
stunden und unter wechselnden Einfuhrverhältnissen zu studieren. 
Die in der Tabelle verzeichneten Stunden, geben die Zeit der Aus- 
und Einfuhr des NaCl und des H 2 0 an; die analytischen Daten 
beziehen sich daher auf den Harn, der zwischen der vorhergehenden 
und der, neben diesen Daten selbst verzeichneten Stunde aus- 
geschieden wurde. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Versuche über deu Kochsalz- uud Wasserwechsel beim gesunden Menschen. 231 


idsk 

thu 

mrit 

rttüi 

idä 

t«Ü 

ub 

odss 

nl 

'DE2 

& 

15 t« 

iit« 

Heiß 

min 

i>a» 

itafe 

ji® 


10 

Q# 

treft 

\t 
$ 
Kl 3 
rijö 


f 

tfi 

in, 

iP 

ffl 

» 

t 


Tabelle I. Serie Nr. I. 
L. B. 


Stande 

Ge¬ 

wicht 

H*0 

Harn¬ 

menge 

Spez. 

Gewicht 

NaCl 

°/o 

NaCl 

ausgesch. 

NaCl ein- 
gefiihrt 

Bemer¬ 

kungen 

2. IV. 11 

11,10 

14 

20 

24 

3. IV. 8 

61,000 

61,400 

300 

1035 

465 

45 

106 

330 

144 

330 

1031 

_ 

1030 

1030 

1033 

1030 

0,84 

1,698 

1,503 

1,288 

0,93 

0,378 

1.694 

4,96 

1,855 

3,069 

10,00 

3,02 

2,41 

Mahl 


— 

1800 

955 

— 

11,956 


15,43 



• 



P. G. 




3. IV. 10,30 
11 

13 

20 

24 

UV. 8 

74,200 

74,500 

300 

1035 

465 

32 

113 

410 

182 

256 

1030 

1026 

1026 

1028 

1025 

1,104 

1,612 

1,3636 

1,169 

0,60 

0,3533 

1,8215 

5.59 

2i 127 
1,536 

|B 

Mahl 


— 

1800 

893 

— 

— 

10,428 

15,43 



In der ersten Versuchsreihe, daher bei relativ geringer H,0- 
Einfuhr, wurden von L. B. und P. G. bei nüchternem Magen 10 g 
NaCl und gleichzeitig ca. 300 ccm H 2 0 eingenommen. Der Harn 
wurde getrennt und in 5 wiederholten Malen während der 24 Stunden 
gesammelt. 


Tabelle II. Serie Nr. II. 
L. B. 


Stunde wfcht 

TT O Harn ' 

* menge 

Spez. 

Gewicht 

NaCl °/ 0 

NaCl 

ausgesch. 

NaCl ein- 
geführt 

Bemer¬ 

kungen 

3. IV. 8. 

12. 

13.30 
16. 

19. 

20.30 
23. 

2. V. 2. 

8. 

61,650 

61,800 

1 360 
250 
960 
250 
250 
880 
250 
250 

1 

146 

76 

320 

198 

114 

355 

330 

700 

1019 
1021 
1011 

1020 
1020 
1011 
1013 
1011 

0,9072 

1,0826 

0,6908 

0,902 

1,02 

0,598 

0,600 

0,755 

_ 

1.3245 

0^823 

2,211 

1,786 

1.1628 

2,1229 

1,98 

5,275 

1,165 

2;ooo 

4,980 

2,000 

2,000 

2,93 

2,000 

2,000 

Frühstück 

Mahl 

Mahl 


3450 

2239 



116,6852 

19,075 
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p. G. 


' 

Stande ( 

Ge-, 

wicht 

H,0 

i Harn¬ 
menge 

Spez. 

Gewicht 

NaCl °/ 0 

NaCl 1 NaCl 
ausgesch. eingef. g 

] 

Bemer¬ 

kungen 

2.V. 8. 1 

75,900 

400 

j 




( 

1,00 

Frtthstück 

12. 

— 

260 

j 148 

1026 

1,196 

1,770 

2,000 


13.30 

— 

650 

: 80 

1019 

1,067 

0,8336 

4,576 

Mahl 

16. 

— 

250 

i 210 

1020 

1,168 

2,4528 

2,0C0 


19. 


250 

260 

1020 

1,212 

3,1532 

2,000 


20.30 

— 

600 

355 

1008 

0,598 

2,1229 

3,50 

Mahl 

23. 

— 

250 

230 

1018 

0,923 

2,1229 

— 

1 

2. 

— 

250 

216 

1017 

0,722 

1,5523 

1,00 


8. 

75,800 


| 700 

1004 

0,109 

0,763 

— 




2900 

i 2198 



| 14,7707 

17,078 



In dieser zweiten Reihe von Versuchen, die bei täglich sehr 
reichlicher H s O-Einfuhr angestellt wurden, führt L. B. 10 g NaCl 
und P. G. 8 g mehr als gewöhnlich ein. Die Einfuhr geschieht 
im Laufe des Tages in 5 Portionen, so daß einige bei nüchternem, 
andere bei vollem Magen eingenommen werden. Gleichzeitig mit 
jeder Dosis werden etwa 200 ccm H s O eingeführt. 


Tabelle III. Serie III. 
L. B. 


Stande 

Ge- | 
wicht i 

HjO 

Harn¬ 

menge 

Spez. 

Gewicht 

NaCl 

0/ 

Io 

NaCl 1 NaCl 
ausgesch. eingef. g' 

Bemer¬ 

kungen 

11. VI. 8 

12 

20 

24 

12. VI. 8 

60,050 

60,300 

270 

1470 

1410 

500 

1 

85 

1165 
1170 i 

1027 

1011 

1007 

0,48 

0,365 

0,20 

0,408 

4,252 

2,340 

0,50 

8,86 

2,50 

Mahl 


— 

3650 

2420 | 

— 

| ~ 

7,00 

11,85 

! 


Allgemein kochsalzarme Diät, Einfuhr eines in zwei Portionen 
eingeteilten Mehrquantums von 10 g NaCl, wovon 8 g während des 
Mittagsessens und 2 g während des Abendessens (8 Uhr) ein¬ 
genommen werden. 


Schlußfolgerung. 

Aus den Tabellen ersieht man, daß, wenn NaCl und H,0 bei 
leeren Magen eingeführt werden, ihre Ausscheidung während der 
Fastenperiode stets gering ist; sie nimmt dagegen nach der Mahl¬ 
zeit zu, selbst wenn die in der Nahrung enthaltene NaCl-Prozente 
gering sind. 
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Werden dagegen NaCl und H 2 0 während der Mahlzeiten ein¬ 
genommen, dann ist ihre Absonderung reichlicher, besonders aus 
dem Grunde, weil die Wasserein- und Ausfuhr größer ist. 

Der NaCl-Gehalt zeigt im Laufe des ganzen Tages keine 
großen Änderungen; seine höchsten Werte werden, im Verhältnis 
zur geringen H,0-Einfuhr, in dem Harne konstatiert, der gleich 
nach der NaCl-Einfuhr bei leeren Magen ausgeschieden wurde. Die 
Ansscheidung des kochsalzreichen Harnes fängt fast sofort nach 
der Einfuhr an, was aus einem Vergleich der Daten des von P. G. 
zuerst ausgeschiedenen Urins (I. Tabelle) mit denen der gesamten 
Harnmenge der Vortage deutlich hervorgeht. 

Ist die Wasserration sehr reichlich und wird das NaCl bei gleich¬ 
zeitiger HjO-Einfuhr, fraktioniert und z. T. bei leeren, z. T. bei 
vollem Magen eingenommen, so beobachtet man auch in diesem. 
Falle, daß die größte Ausscheidung nach den Mahlzeiten eintritt. 
Für das Gesamtresultat der 24 Stunden ist es aber ganz gleich¬ 
gültig ob die NaCl-Zulage im Laufe des Tages verteilt, oder nur 
während der Hauptmahlzeiten eingenommen wird. 

Wird dagegen dieselbe Menge gänzlich bei leerem Magen ein¬ 
genommen, und vergleicht man die NaCl-Ausscheidung dieses Tages 
mit derjenigen anderer Tage, in denen dieselbe Kochsalzzulage 
während der Mahlzeiten eingeführt wird, so bemerkt man, daß die 
Einfuhr bei nüchternem Magen von einer größeren NaCl-Retention 
begleitet ist. Die Dichtigkeit ist, je nach der Menge des ausge¬ 
schiedenen Urins, Schwankungen unterworfen, und zeigt keinen ausge¬ 
sprochenen Zusammenhang mit den NaCl-Prozenten, ausgenommen 
in den Versuchen, die bei kochsalzarmer Diät gemacht wurden 
(III), in denen ein deutliches Verhältnis zwischen diesen zwei Daten 
beobachtet wird. 

Nimmt man entfernt von den Mahlzeiten, und daher bei ver¬ 
mutlich leerem Magen, eine gewisse Wassermenge ein, ohne gleich¬ 
zeitige auch nur geringe NaCl-Einfuhr (Tabelle 11 = 2 Uhr, Ta¬ 
belle III = 12 Uhr nachts), so zeigt der in den nächsten Stunden 
ausgeschiedene Harn eine niedrige Dichtigkeit und sehr kleine 
NaCl-Prozente. Diese Tatsache beweist uns, daß das ohne Nahrung 
und bei leerem Magen eingeführte H a O rasch abgesondert- wird, 
und nicht zur Ausscheidung des vorher eingenommenen NaCl dient. 

Täglicher und nächtlicher Urin. 

Betrachten wir nun die im Laufe unserer ganzen Versuche ge¬ 
sammelten Resultate in Bezug auf Menge und Zusammensetzung 
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des bei Tag und bei Nacht ansgeschiedenen Harnes, so kann man 
mit Sicherheit sagen, das der tags abgesonderte Urin höhere, und 
manchmal sogar bedeutend höhere NaCl-Prozente enthält als der 
nächtliche, auch in jenen Fällen, in denen der nachts ansgeschiedene 
Urin größere Dichtigkeit anfweist als der tagsüber abgesonderte. 
Die entsprechende Harnmenge ist sehr veränderlich; oft scheint 
sie znr Daner der Nachtperiode, die um die Hälfte kürzer ist als 
die Tagesperiode, in genauem Verhältnis zn stehen, oft dagegen 
ist sie größer oder kleiner, ohne daß man diese Änderungen irgend¬ 
einem bestimmten Grunde znschreiben kann. 

Allgemeine Schlußfolgerungen. 

1. Der Organismus braucht bei einer bestimmten konstanten 
Diät, unabhängig von ihrem NaCl- und H 9 0- Inhalt, drei bis 
vier Tage Zeit, um wieder ins Gleichgewicht zu kommen. Das 
erreichte Gleichgewicht ist nie ein vollständiges, sondern, je nach 
den Tagen, Schwankungen im Sinne größerer oder kleinerer Aus¬ 
scheidungen unterworfen. 

2. Es ist somit für das H a O wie für das NaCl keine tägliche, 
sondern nur eine Gesamtbilanz vorhanden, die von Individuum zu 
Individuum, und je nach der Diät, veränderlich ist. 

3. Für eine bestimmte eingeführte Menge, die das gewöhnliche 
Quantum beträchtlich überwiegt, existiert in bezug auf die Aus¬ 
scheidung eine individuelle Maximalgrenze. 

4. Es ist eine individuelle Maximalgrenze in der Konzentration 
des Harnes in bezug auf NaCl vorhanden. 

5. Die eingeführte Flüssigkeitsmenge übt einen geringen Ein¬ 
fluß auf die individuelle Grenze des höchsten Ausscheidungsver¬ 
mögens aus. Dieser Einfluß ist dagegen bedeutend, wenn die ein¬ 
geführte NaCl-Menge unter der Ausscheidungsgrenze steht oder 
dieser gleich ist. 

6. Je nachdem, ob die Grenze des höchsten Ausscheidungsver¬ 
mögens mehr oder weniger hoch steht, zeigt die Versuchsperson 
eine mehr oder weniger ausgesprochene Tendenz zur Retention oder 
zur schnelleren Ausscheidung des NaCl. 

7. Einer reichlichen eintägigen NaCl- und H a O-Einfuhr folgt 
fast stets eine Retention beider Elemente, mit gleichzeitiger Stei¬ 
gerung des Körpergewichtes. 

8. Einer reichlichen eintägigen NaCl- und geringen Flüssigkeits¬ 
einfuhr folgt eine NaCl-Retention und eine Zunahme der Diurese. 

9. Nach Einnahme eines NaCl-Überschusses ändert sich die 
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Ausscheidung nicht, gleichgültig, ob das NaCl fraktioniert im Laufe 
des Tages oder nur während der Mahlzeiten eingenommen wird. 
Die höchste Eochsalzmenge jedoch wird mit dem nach den Mahl¬ 
zeiten ausgeschiedenen Harne abgesondert. 

10. Führt man den NaCl-Überschuß bei leerem Magen ein, so 
wird er langsamer ausgeschieden, als wenn er während der Mahl¬ 
zeiten eingenommen wird. Die Ausscheidung fängt gleich nach der 
Einführung mit geringen, aber in bezug auf NaCl sehr hochprozentigen 
Hammengen, an. 

11. Die ausgeschiedene NaCl-Menge kann, besonders bei einem 
Organismus, der Tendenz zur Retention hat, am Tage nach der 
Einfuhr der NaCl-Zulage größer sein, als am Tage der Einfuhr selbst. 
Die größere Ausscheidung ist von einer Steigerung der Diurese 
begleitet Diese Erscheinung tritt im Laufe einer kochsalzarmen 
Diät fast regelmäßig ein. 

12. Während einer kochsalzarmen Diät nimmt die NaCl-Retention 
sowohl bei Einfuhr einer Zulage, als auch hei Fortdauer der koch¬ 
salzarmen Diät, bedeutend zu. In diesem Falle ist die ßetention 
nicht andauernd und kann von einer Hyperausscheidung gefolgt sein. 

13. Während einer kochsalzarmen Diät sinkt die maximale 
Ausscheidungsgrenze des NaCl im Fall einer Mehreinnahme des¬ 
selben bedeutend herab; auch zur Herstellung des Gleichgewichtes 
ist längere Zeit erforderlich. 

14. Während einer, nur an einem Tage stattfindenden reich¬ 
lichen H a O-Einfuhr, scheidet der Organismus nicht nur keine größere 
Menge NaCl, sondern eine geringere aus, besonders bei vorange¬ 
gangener knapper Wasserdiät. Dies wird sowohl bei kochsalzarmer, 
wie auch bei normal kochsalzhaltiger Diät beobachtet. 

15. Durch reichliche und wiederholte Wassereinfuhr wird die 
NaCl-Ausscheidung gesteigert. 

16. Nach einer, nur an einem Tage stattfindenden reichlichen 
H t O-Einfuhr und bei gleichzeitiger, unter der maximalen Aus¬ 
scheidungsgrenze stehenden NaCl-Einnahme, kann eine Wasser¬ 
retention ohne Kochsalzretention eintreten. 

17. Eine gewöhnlich geringe H 2 0-Diät macht den Organismus, 
selbst wenn das Kochsalz in normaler Menge eingenommen wird, 
zur NaCl-Retention geneigt. 

18. Einer bei leerem Magen stattfindenden H 2 0-Einfuhr, ohne 
gleichzeitige Nahrungs- oder Kochsalzeinnahme, folgt eine rasche 
Harnabsonderung. Dieser Urin weist sehr geringe Dichtigkeit 

16 * 

Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



236 Borblli u. Girardi, Kochsalz- n. Wasserwechsel beim gesunden Menschen. 


Digitized by 


und niedrige NaCl-Prozente auf. Das H a O dient also nicht zur 
Ausscheidung des früher eingenommenen NaCl. 

19. Der Organismus kann sich daran gewöhnen, lange Zeit 
hindurch Harn mit sehr hoher oder sehr geringer Dichtigkeit aus¬ 
zuscheiden, ohne daß pathologische Elemente darin Vorkommen. 

20. Aus der größeren oder geringeren Dichtigkeit des Harnes 
kann man nicht auf seinen prozentarischen Kochsalzgehalt schließen, 
denn die zwei Werte können parallel zunehmen, aber auch voll¬ 
ständig voneinander ab weichen. Die NaCl-Prozente stehen in engerem 
Zusammenhänge mit der ein- oder ausgeführten NaCl-Menge, die 
Dichtigkeit dagegen mit der ausgeschiedenen Wassermenge. 

21. Quantität, Dichtigkeit und NaCl-Prozente hängen insofern 
zusammen, daß, wenn ein NaCl-Überschuß ohne Steigerung der 
Harnmenge abgesondert wird, eine Zunahme der Dichtigkeit und 
der NaCl-Prozente ein tritt; nimmt dagegen die Harnmenge mäßig 
zu, so bleibt die Dichtigkeit unverändert, während die NaCl-Prozente 
steigen; nimmt aber die Quantität viel zu, so sinkt die Dichtig¬ 
keit, und die Prozente bleiben entweder unverändert oder nehmen 
auch ab. 

22. Das Körpergewicht hängt meistens mit der Wasseraus¬ 
scheidung zusammen. 
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Ans der medizinischen Klinik der Universität Michigan. 

Reflexionen der primären Pnlswelle im 
menschlichen Arme. 

Von 

Prof. A. W. Hewlett. 

(Mit 6 Kurven.) 

Die primäre Welle des Arterienpulses wird durch die Ent¬ 
leerung des Blutes von der linken Herzkammer verursacht. Die 
Welle pflanzt sich entlang den elastischen Arterien vom Herzen 
fort. Gleich allen, in elastischen Schläuchen sich fortpflanzenden 
Wellen, verursacht sie, im Fortschreiten, eine Verschiebung der 
Blutelemente (Verschiebungspuls). Diese Verschiebungen finden mit 
variierender Geschwindigkeit statt (Geschwindigkeitspuls). End¬ 
lich faßt eine gegebene Länge Arterienschlauches verschieden große 
Blutmengen; dabei ändert sich der Druck (Druckpuls). Wie 
alle, in elastischen Schläuchen sich fortpflanzenden Wellen, so 
ist auch die primäre Pulswelle teilweisen Reflexionen unter¬ 
worfen, wenn immer eine Veränderung im Kaliber des Schlauches, 
oder in der Dehnbarkeit ihrer Wände eintritt. Eine Verengerung 
des Schlauches oder eine verminderte Dehnbarkeit seiner Wände 
haben zur Folge, daß ein Teil der Welle zurück zum Herzen re¬ 
flektiert wird, mit Druckveränderungen, die denen der Original¬ 
welle ähnlich sind, aber mit Variationen in Verschiebung und Ge¬ 
schwindigkeit von entgegengesetzter Natur. Solche Reflexwellen 
werden häufig als positive Reflexwellen bezeichnet. Nach v. K r i e s (1) 
bringt erhöhte Reibung ebenfalls Reflexionen von solcher Art hervor. 
Wenn der Schlauch sich erweitert, oder sein Elastizitätskoeffizient 
kleiner wird, dann erfolgt die Reflexion einer sogenannten negativen 
Pulswelle, nach dem Herzen bin, unter Schwankungen, die denen 
der positiven Reflexwelle entgegengesetzt sind. Es ist klar, daß die 
vom Herzen leitenden Blutgefäße zahlreiche Gelegenheiten für teil¬ 
weise Reflexionen der primären Pulswelle bieten, wegen der häufigen 
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Verzweigungen der Arterien, den Veränderungen in ihrer Größe 
und in der Elastizität ihrer Wände. Im großen ganzen jedoch 
vollziehen sich diese Veränderungen in den Blutgefäßen nicht auf 
einmal, sondern nur ganz allmählich, und die individuellen Reflex¬ 
wellen sind daher nur von kleinem Umfange. Aber die Summe 
von vielen kleinen Reflexionen vermag, unter geeigneten Umständen, 
Wellen von ziemlicher Größe hervorzubringen, wie v. Kries ex¬ 
perimentell bewiesen hat. 

Trotz der großen Aufmerksamkeit, die man dieser Frage ge¬ 
widmet hat, sind sich die Physiologen noch nicht darüber einig, 
was für eine Rolle die Reflexionen der primären Pulsweile in der 
Entstehung der normalen arteriellen Pulskurven spielen. So schreibt 
Njkolai (2) (1909): „Da überall geringe Reflexionen stattfinden, 
kommt es nicht zur Ausbildung der allein wahrnehmbaren geordneten 
Reflexionen“, obgleich er zugibt, „daß es völlig unentschieden bleibt, 
ob nicht die Verstärkung des normalen Dikrotismus in manchen 
pathologischen Fällen eine Wirkung der Reflexion ist.“ Anderer¬ 
seits schreibt R. Tigerstedt in seiner vortrefflichen Abhandlung 
über den Arterienpuls (3): „Wie die ebengenannten Autoren 
(v. Kries, v. Frey und Krehl) und auch Frank, glaube ich 
jedoch immer noch, daß das Bild des Pulses in peripheren Arterien 
nicht ohne das Vorhandensein einer Wellenreflexion erklärt werden 
kann.“ Der Beweis zugunsten dieser Ansicht beruht hauptsächlich 
auf zwei Argumenten. Erstens zeigt der Geschwindigkeitspuls 
eine ganz bedeutende Verlangsamung gerade nach der primären 
Pulswelle. Dies ist aus den direkt, obwohl freilich nicht mit ein¬ 
wandfreien Methoden erhaltenen, Geschwindigkeitskurven der Arte¬ 
rien von Tieren ersichtlich (4), ferner aus direkten Tachogrammen 
vom menschlichen Arme (5), sowie aus dem Tachogrammen, kon¬ 
struiert von Volumpulskurven des menschlichen Armes (6). In der 
Abwesenheit von Reflexwellen sollten Geschwindigkeit«- und Druck¬ 
puls beinahe demselben Kurse folgen. Das Verhältnis zwischen 
den beiden, bei Abwesenheit der Reibung, wird nach v. Kries 
durch folgende Formel mathematisch ausgedrückt. 

J $ = J\ aa. 

In dieser Formel bedeuten J p und J v Druck- und Geschwindig¬ 
keitsvariationen, o das spezifische Gewicht der Flüssigkeit, und 
« die Fortpflanzungsgeschwindigkeit der Welle. Jedoch zeigen 
die von den peripheren Arterien erhaltenen Kurven niemals eine 
solche Übereinstimmung zwischen Druck- und Geschwindigkeits¬ 
pulsen, wie es sich doch verhalten sollte, wenn es keine Wellen- 
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reflexionen gäbe. Dies gilt mit ganz besonderem Rechte in bezog 
auf die bedeutend verringerte, oder gar negative Geschwindigkeit, 
die sofort aof die primäre Pnlswelle folgt; dabei hat man niemals 
einen entsprechend großen Druckfall. Dies Mißverhältnis, zwischen 
Druck- und Geschwindigkeitskurven, erklärt sich am besten durch 
die Annahme einer Reflexion der primären Pulswelle. Eine reflek¬ 
tierte Welle mit positivem Drucke, aber negativer Geschwindigkeit, 
würde ohne weiteres die herabgesetzte, respektive negative Ge¬ 
schwindigkeit, unter beständigem hohem Blutdrucke gleich nach 
der primären Pulswelle, erklären. 

Die Theorie von der Reflexion der primären Pulswelle in den 
Arterien wird ferner noch durch die Tatsache unterstützt, daß der 
periphere Arterienpuls sich ganz bedeutend vom zentralen Aorta¬ 
puls unterscheidet. Gesetzt den* Fall, daß der zentrale Puls sich 
in die peripheren Arterien ohne Reflexion fortpflanzte, so würde 
man erwarten, daß seine Form im großen ganzen erhalten bliebe, 
obwohl Viskosität und andere Reibungsfaktoren einige der feineren 
Details verwischen dürften. Dagegen hat F r a n k (7) gezeigt, daß 
beim Hunde die Form des peripheren Pulses in der A. femoralis, 
von der Pulsform im ersten Teil der Aorta bedeutend abweicht. 
Die Inzisur war vertieft, der Unterschied zwischen Maximal- und 
Minimaldruck war größer, und der Maximaldruck in der A. femoralis 
mag höher sein, wie im ersten Teil der Aorta. Ebenso hat 
Dawson (8) bewiesen, daß der Maximaldruck höher in der unteren 
Aorta, wie an ihrer Wurzel sein kann. Solche Erscheinungen, und 
im Besonderen das Ansteigen des Maximaldrucks bei weiterer Ent¬ 
fernung vom Herzen, lassen sich kaum ohne Reflexionen der primären 
Pulswelle erklären. 

Während der letzten zwei Jahre, haben wir uns mit dem 
Studium des Verschiebungspulses in der A. brachialis des Menschen 
beschäftigt. Auf Grund dieser Arbeiten sind wir zu dem Schlüsse 
gekommen, daß unter gewissen normalen, besonders aber unter be¬ 
stimmten pathologischen Bedingungen, Reflexionen der primären 
Pulswelle im menschlichen Arme eine Rückbewegung des Blutes 
in der A. brachialis, gleich nach Eintritt der primären Pulswelle, 
verursachen können. 

Die Pulskurven, in denen solche Rückbewegungen besonders 
deutlich hervortreten, entsprechen gewissen wohlbekannten klini¬ 
schen Pulsformen. Die Absicht dieser Arbeit ist, einen Überblick 
über einige pathologische Zustände zu geben, in denen eine deut¬ 
liche Rückbewegung des Blutes in der A. brachialis des Menschen 
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hervortritt; und so weit wie möglich, die mechanischen Faktoren 
zu beleuchten, welche zu dieser Erscheinung leiten. 

Die bei dieser Arbeit angewandten Methoden, sind an anderen 
Stellen beschrieben und wir möchten jetzt nur die Prinzipien dar¬ 
stellen, auf welche sich die Beobachtungen basieren und ferner die 
hauptsächlichsten Irrtumsquellen revidieren. In der von He wie tt 
und vanZwaluwenburg (9) beschriebenen Methode, für die 
Bestimmung der Masse des Blutstromes im menschlichen Arme, 
wird dieser in ein Luftplethysmograph eingeschlossen. Der Venen¬ 
ausfluß wird dann durch plötzliche Drucksteigerung in einer engen 
Armmanchette, die gerade außerhalb des Instrumentes angebracht 
ist, verhindert. Der angewandte Druck (40—80 mm Hg) ist nicht 
groß genug, um den freien Eintritt des Arterienblutes zu ver¬ 
hindern. Als Resultat der, durch Druck in der Armmanschette 
verursachten venösen Obstruktion, erfolgt ein Anschwellen des 
Armes. Der Grad der Armschwellung schreitet zuerst ziemlich 
gleichmäßig fort, aber später, wenn der Blutdruck in den Armge¬ 
fäßen steigt, fängt er an abzufallen, einmal, wegen des Entweichens 
vom venösen Blute unter der Druckmanchette und dann wegen der 
dem eintretenden Arterienstrom entgegenwirkenden Kraft des in 
den Kapillaren und Arterien ansteigenden Druckes. Für eine kurze 
Spanne (3—20 Sekunden) jedoch, ist das Maß des Anschwellens 
vom Arme beinahe konstant und entspricht der normalen Masse 
des Blutstromes zu dem Arm 

Die hier beschriebene Methode für die unblutige Bestimmung der 
Masse des Blutstromes im menschlichen Arme, begründet sich auf 
die Methode, welche Brodie und Russell (10) für die Bestimmung 
des Blutstromes in Organen beschrieben haben. Sie deuteten an, 
daß ihre Methode sich bei der Bestimmung des Blntstromes in den 
Extremitäten des Menschen von Nutzen erweisen dürfte. Eine Ab¬ 
bildung aus Marey’s „Circulation du Sang“ (11) beweist, daß 
ähnliche Kurven von Francois-Fr an ck durch Kompression der 
Venen des Armes erhalten werden; doch waren sie wahrscheinlich 
nicht dazu verwandt, um den Blutstrom quantitativ zu bestimmen. 
Auch hat A.Levy (12) dieselbe Methode benutzt, nachdem unsere 
erste Arbeit erschienen ist, aber seine Kurven waren nicht sehr 
überzeugend. 

Die auf diese Weise erhaltenen Kurven von dem Armvolumen, 
zeigen jedesmal eine Serie von Pnlswellen, die von dem intermit¬ 
tierenden Eintritt des Blutes durch die Arterien herrühren. Geradeso, 
wie das Durchschnittsmaß des Armanscliwellens die Durchschnitts- 
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menge des Arterieneinflusses angibt, so zeigen die vom Arterien- 
pnls hervorgebrachten Variationen an den Kurven die Schwankungen 
des Einflusses an, welche während jedes Abschnittes der einzelnen 
Pulswellen entstehen. Solche Kurven können deswegen dazu be¬ 
nutzt werden, zu bestimmen, wieviel Blut in den Plethysmograph 
während eines jeden Teiles des Pulsablaufs einfließt. Da ferner der 
Punkt, wo das Blut in den Plethysmograph eintritt, gerade ober¬ 
halb des Ellbogens liegt und da ferner der Einfluß an diesen Punkten 
hauptsächlich auf dem Wege der A. brachialis stattfindet, so zeigen 
die Kurven im großen ganzen den Blutstrom in der unteren 
A. brachialis während eines jeden Abschnittes der Pulsphase. Um 
eine genauere Vorstellung von den Details dieses Stromes zu er¬ 
halten, muß man ein genügend sensitives Instrument haben. Zu 
diesem Zwecke schlossen wir das obere Ende des Plethysmograph 
mit dicker Gummihaut, verstärkten diese mit hartem Gips, oder 
besser mit Zahnarztmodelliersubstanz, und registrierten die ganz 
leichten Druckveränderungen im Plethysmograph auf optischem 
Wege. Unser Apparat zeigte 50—110 Eigenschwingungen in der 
Sekunde, daher sollte anzunehmen sein, daß die Kurven die Schwan- 
kuugen des Armvolumens ziemlich genau wiedergeben. 

Was die Genauigkeit dieser Methode zur Bestimmung der 
Durchschnittsmenge des Bluteinflusses in den Arm betrifft, so wird 
sie sich sicher eine gewisse Kritik gefallen lassen müssen. Unsere 
Annahme, daß alle Venen vollständig durch den Druck des Arm¬ 
bandes, außerhalb des Plethysmograph, geschlossen werden, beruht 
auf der Beobachtung, daß der Grad des Armschwellens am Anfänge 
der Kurven nicht besonders von selbst bedeutenden Druckschwan¬ 
kungen (40—80 mm Hg) im Armbande beeinflußt wurde. Falls 
einige Venen bei niedrigerem Druck offengeblieben wären, so würde 
zu erwarten, sein, daß sie unter etwas höherem Druck geschlossen 
wurden und, daß dann der Arm schneller anschwellen müßte. Dies 
war jedoch nicht der Fall, wenigstens erhielten wir keine kon¬ 
stanten oder bedeutenden Differenzen unter verschiedenem Druck 
im Armbande. Nichtsdestoweniger muß man zugeben, daß eine 
gewisse Quantität des venösen Ausflusses durch die Venen in den 
Knochen verloren ging und auch, daß einiges Venenblut auf anderen 
Wegen verloren gegangen sein mag. Indem wir die Fehlergrenze 
hier auf höchstens 20 °/ 0 abschätzen, so sind wir ziemlich sicher, 
daß damit dieser Umstand völlig gedeckt ist. In den Zuständen, 
welche wir beschreiben wollen, übertrafen die negativen Strömungs¬ 
geschwindigkeiten, sofort nach Eintritt der primären Pulswellen, 
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diese Fehlergrenze oft um viele Male. Wir sind daher überzeugt, 
daß der größere Teil des Ausflusses zu dieser Zeit durch die 
A. brachialis selbst stattgefunden haben mußte und, daß unsere 
grundsätzlichste Behauptung von einem Rückfluß in der A. brachialis, 
sofort nach dem Eintritt der primären Pulswelle, unter gewissen 
Umständen, von den, nach unserer Schätzung relativ kleinen Irr¬ 
tumsquellen des Blutstromes im Arme unbeeinflußt bleibt. 

Wie Hewlett, Van Zwaluwenburg und Agnew(13) 
gezeigt haben, kann man vermittels Nitroglyzerin eine bedeutende 
Rückbewegung des Blutes in der A. brachialis, gerade nach der 
primären Pulswelle, hervorbringen. Wenn man ein oder zwei 
Tropfen einer einprozentigen Nitroglyzerinlösung auf die Zunge 
eines jungen Menschen fallen läßt, so tritt der Effekt am stärksten 
in ungefähr fünf Minuten zutage. Die Veränderungen im Puls¬ 
strom der A. brachialis, die ersichtlich sind, wenn man Fig. 1 und 
2 vergleicht, bestehen in folgendem: Zunahme in der Größe der 
primären Pulswelle, eine sofort nachfolgende negative Welle, Ver- 
schwindung kleinerer Wellen und, in vielen Fällen, ein Ansteigen 


Fig. I. A vor, R uach Nitroglyzerin. 



; ^der dikrotischen Erhebung. Yeränderun 
irüiße des arteriellen Einflusses in den Arm 
im aber diese sind weder deutlich noch koi 

Fig. 1 A vor, B nach Xitroglyierin. 
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in der Größe der dikrotischen Erhebung. Veränderungen im Durch¬ 
schnittsmaße des arteriellen Einflusses in den Arm mögen ebenso 
Vorkommen, aber diese sind weder deutlich noch konstant*). 


Fig. 2. A vor, B nach Nitroglyzerin. 



Ferner haben Hewlett und Van Zwaluwenburg (14) 
bewiesen, daß in dem typischen Pulsus celer der Aorteninsufficienz 
eine bedeutende Rückbewegung während des spätsystolischen Ab¬ 
schnittes des brachialen Strompulses stattfand.. Die Rückbewegung 
in der Arterie, zu dieser Zeit, konnte unmöglich ein direktes Re¬ 
sultat des Rückstromes an den Aortenklappen sein. Bei sieben, vor 
kurzem beobachteten Fieber-Patienten, die alle fühlbaren dikrotischen 
Puls hatten, fanden wir jedesmal eine deutliche Rückbewegung in 
der brachialen Blutsäule, gerade nach Eintritt der primären Puls¬ 
welle (Fig. 8). Ebenso haben wir einen besonders deutlichen Rück¬ 
schlag in Fällen beobachtet, bei denen man den Puls als monokrotisch 
bezeichnen könnte (Fig. 4). Obwohl dies die ausgesprochensten 
Beispiele der Rückbewegung gerade nach Eintritt der primären 
Pulswelle waren, denen wir begegnet sind, gibt es kleinere Rück¬ 
bewegungen nicht selten, selbst in normalen Pulsen. Wenn der 
Rückfluß bedeutend ist, so zeigt der Puls mehr oder weniger ins 

1) Die in der Pulsform durch Nitroglyzerin liervorgebrachten Veränderungen 
sind denen, welche von Kries nach Amylnitrit-Iuhalationen beschrieb, sehr 
ähnlich, nur kann man sie leichter studieren, da sie läuger anhalten und von 
weniger störenden Schwankungen der Respiration und Pulsschläge begleitet sind. 
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Fig. 3. Dikrotischer Puls. Akute Tuberkulose. 



Fig. 4. Mouokrotischer Puls. Typhus abdominalis. 



Auge tretende, charakteristische Eigenschaften. In sphygmo- 
graphischen Bestimmungen erfolgt nach der primären Welle ein be¬ 
deutender Fall im Druck. Die primäre Welle ist spitzig. Mit dem 
Finger fühlt sich der Puls schwellend elastisch an. 

Die hier beschriebenen Rückbewegungen sind, nach unserer 
Meinung, durch Reflexionen der primären Pulsw’elle verursacht. 
Einmal sind die negativen Geschwindigkeiten dieser Rückschläge 
nicht von einem entsprechenden Falle im Blutdruck begleitet. Dann 
sind Rückschläge in pathologischen Fällen oft ungemein groß, so 
daß sie unmöglich von Bewegungen in der Nähe des Herzens ver¬ 
ursacht werden können. Endlich haben Vergleichungen der Volum- 
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kurven des Armes und der Hand, unter der Wirkung von Nitro¬ 
glyzerin, Resultate gegeben, die schwer ohne die Annahme einer 
Reflexion der primären Pulswelle erklärlich sind. Wir haben 
einige simultane Volumkurven von einer Hand und dem anderen 
Arm unter Nitroglyzerineffekt erhalten. Bei diesen Registrierungen 
macht es wenig Unterschied, ob man die rechte Hand und den 
linken Arm, oder umgekehrt, gebraucht. Wie aus Fig. 5 ersicht¬ 
lich, gibt es immer eine wahrnehmbare Verzögerung im Einsetzen 
der primären Welle in der Hand, wegen der Zeit, welche die Welle 
braucht, um sich den Arm hinunter fortzupflanzen. Wenn man 


Fig. 5. Plethysmographische Kurve. Obere vom linken Arm. 
Untere von der rechten Hand. Nitroglyzerin wirk vmg. 



jedoch die Gipfel dev primären Wellen betrachtet, so sieht man, 
daß in der Kurve von der Hand diese Wellen ihre Gipfel relativ 
schneller erreichen, als in der Kurve vom Arm. Für gewöhnlich 
sind die beiden Gipfel ungefähr gleichzeitig, doch kann der Gipfel 
der primären Welle von der Hand dem vom Arme vorangehen. 
Es ist unmöglich, solch eine frühe Ausbildung des Gipfels der 
primären Welle in der Hand durch ein schnelleres Fortpflanzen 
der Welle bei höherem Blutdruck zu erklären. Soweit wir sehen 
können, ist die einzige hinreichende Erklärung dieser Erscheinung 
eine Reflexion der primären Pulswelle in den Gefäßen der Hand. 
Solch eine Reflexionswelle würde mit der primären Welle viel 
zeitiger in der Hand, wie im Oberarme Zusammentreffen und würde 
den Gipfel der Volumkurve in ersterer relativ früh erscheinen 
machen. 

Die hier beschriebenen Rückschläge nach der primären Puls¬ 
welle sind daher, nach unserer Meinung, durch Reflexionen der 
primären Pulsw r elle verursacht. Zum Teil hängen sie von Faktoren 
ab, welche deutliche Reflexionen dieser Wellen im Arme hervor¬ 
bringen; zum Teil von Bedingungen, welche der negativen Ge¬ 
schwindigkeit der reflektierten Welle erlauben, eine Rückbew^egung 
des Blutes in der A. brachialis hervorzurufen. Die Faktoren, 
welche Wellenreflexionen lierbeifiihren, sind bereits aufgezählt 
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worden. Verringerungen im Totalquerschnitt der Arterienver¬ 
zweigung, Zunahme in den elastischen Koeffizienten der Wände, 
erhöhte Reibung, alle diese Elemente verhelfen zur Reflexion der 
primären Pulswelle, wie sie sich den Arterien des Armes entlang 
fortpflanzt. Wahrscheinlich begegnet der Welle das Haupthindernis 
in den feineren Arteriolen. Wenn diese verengert sind, ohne ent¬ 
sprechende Veränderungen in den größeren Arterien des Armes, 
so bietet sich eine günstige Gelegenheit für Reflexionen der primären 
Welle dar. 

Man sollte jedoch nicht vergessen, daß reflektierte Wellen Rück¬ 
bewegungen des Blutes in der A. brachialis nur dann verursachen 
können, wenn die negative Geschwindigkeit, die sie hervorbringen, 
größer ist als die positive Geschwindigkeit, welche von anderen 
Faktoren herrührt. Wenn die Strömung durch den Arm sehr schnell 
ist, so vermag eine Reflexionswelle nicht eine Rückbewegung 
des Blutes in A. brachialis zustande zu bringen. Fernerhin trifft 
die reflektierte Welle von negativer Geschwindigkeit immer mehr 
oder weniger mit der primären Welle von positiver Geschwindigkeit 
zusammen. Wenn die primäre Welle von kurzer Dauer ist oder 
die negative Welle spät einsetzt, tritt die Rückbewegung viel deut¬ 
licher hervor, als wenn die beiden zeitlich mehr zusammenfallen, 
so erklärt sich vielleicht die Tatsache, daß eine Verkürzung der 
Herzsystole (Extrasystole, Tachykardie der Atropinwirkung usw.) 
eine Rückbewegung deutlicher zeigen kann. Endlich können, wie 
von Kries annimmt, Wellen, von anderen Teilen des Gefäßsystems 
reflektiert, sich in dem Arm als Wellen mit positiven Geschwindig¬ 
keiten fortpflanzen und dort mit reflektierten Wellen mit negativen 
Geschwindigkeiten Zusammentreffen. Unter solchen Bedingungen 
kann eine Rückbewegung in A. brachialis ausfallen. 

Unglücklicherweise ist man zur Zeit nicht imstande, die exakte 
Rolle, die jeder dieser Faktoren bei der Produktion der negativen 
Wellen spielt, die sich in unseren Kurven zeigen, zu bestimmen. 
Immerhin, das häufige Vorkommen von einem langsamen Blutstrome 
in den Armen deutet an, daß oft eine mäßige Konstriktion der 
feineren Ateriolen vorhanden war. Wenn diese Konstriktion Hand 
in Hand mit einer Erschlaffung der größeren Arterien im Arme 
geht, so sind die Bedingungen besonders günstig zur Entstehung 
der Reflex welle. Doch sind wir überzeugt, daß in vielen Fällen 
Faktoren, die außerhalb des Armes liegen, eine wichtige Rolle 
spielen. Besonders hat die Ansicht von von Kries, nämlich ein 
Fehlen von reflektierten Wellen außerhalb des Armes, viel für sich. 
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Es erscheint uns wohl möglich, daß eine Erweiterung der Gefäße 
im Gebiet des Splanchnikus, in gewissen Fällen, eine wichtige Rolle 
spielen mag. 


Schlußfolgerungen. 

Beim Registrieren der Masse des Blutstroms in dem Arme des 
Menschen findet sich in vielen normalen Kurven eine negative 
Rückbewegung des Blutes in der A. brachialis sofort nach der 
primären Pulswelle. Diese Rückbewegung tritt in gewissen patho¬ 
logischen Zuständen besonders deutlich hervor, und zwar in dem 
Nitroglyzerinpuls, dem Pulsus celer von Aorteninsufficienz und dem 
dikrotischen Puls von akuten Infektionen. Diese Rückbewegung 
ist von einer Reflexion der primären Pulswelle im Arme verursacht. 
Sie tritt im Pulse mit spitzigen primären Wellen besonders deut¬ 
lich hervor. Diese Pulsform zeigt sich, wenn lokale Bedingungen 
Reflexionen begünstigen. Doch mögen andere Faktoren außerhalb 
des Armes in vielen, vielleicht in allen Fällen, von Bedeutung sein. 
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Aus der II. medizin. Klinik in München (Direktor: Prof. Müller) 
und dem pathol. Laboratorium der Stanford University in 
San Francisco (Direktor: Prof. Op hüls). 

Über den Einfluß der Anaphylaxie auf den Stickstoff¬ 
stoffwechsel bei Kaninchen. 

Von 

Dr. Ralph H. Major. 

(Mit, 5 Kurven.) 

Die Frage der Anaphylaxie ist in der letzten Zeit der Gegen¬ 
stand sehr eingehenden Studiums gewesen. Seit den bahnbrechenden 
Studien von Richet, Otto, von Pirquet und Schick, 
Vaughan, Rosenau und Anderson, Schittenhelm und 
Weichardt, ist dieses dunkle Gebiet zu einem der bedeutendsten 
der heutigen medizinischen Wissenschaft geworden. Die strenge 
Spezifizität der Reaktion, die Mannigfaltigkeit der Substanzen, die 
dieses Phänomen hervorrufen, die große Empfindlichkeit der 
sensibilisierten Tiere gegen kleinste Dosen, die auffallende Ähn¬ 
lichkeit im Verlauf der Krankheit bei verschiedenen Tieren, ist 
alles eingehend studiert worden. 

Dem Verhalten des Stoffwechsels aber ist bisher verhältnis¬ 
mäßig wenig nachgeforscht worden und vor allem dem Verhalten 
fies Stickstoffstoft’wechsels. Die Bedeutung solcher Studien als ein 
gewisses Anzeichen des Maßes der Eiweißzerstörung, liegt auf der 
Hand. Es ist bekannt, daß gewisse Individuen, die einen anaphy¬ 
laktischen Shock überstanden haben, später deutliche Merkmale 
einer Störung des Befindens zeigen. Bei Versuchstieren wurde 
dasselbe auch bemerkt. Diese erst später eintretenden Symptome 
sind bisher weniger studiert worden. Die Möglichkeit, daß die 
Anaphylaxie die Ursache einer später eintretenden chronischen 
Krankheit sein könnte, ist von großer Bedeutung. Longcope (1) 
berichtete neulich, daß er durch oft wiederholte Injektionen von 
Eiweiß bei Kaninchen chronische Nephritis verursacht hat. 

Von den früheren Arbeiten auf diesem Gebiet sind vor allen 
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die von Friedemann und Isaac (2). Schittenhelm und 
Weichardt (3) und Heilner (4) zu erwähnen. 

Friedemann und Isaac studierten die Frage des parente¬ 
ralen Eiweißstoffwechsels. Sie fanden, daß Hunde und Ziegen im 
Hungerzustand nach parenteral zugeführtem Eiweiß eine Steigerung 
der Eiweißzersetzung zeigten und daß die vermehrte N-Ausschei- 
dung in gleicher Weise erfolgt bei Injektionen von körpereigenen 
oder artfremden Serum, sowie bei Eiweiß. Im Stickstoffgleich¬ 
gewicht verläuft bei Hunden die Eiweißinjektion fast ebenso als 
wenn das Eiweiß per os verabreicht worden wäre. Diese Arbeit 
erschien zu einer Zeit als die Anaphylaxie noch nicht so gut be¬ 
kannt war wie jetzt, und diese Autoren beschäftigten sich nicht 
eingehend mit dieser Frage. 

Schittenhelm und Weichardt studierten die Frage ein¬ 
gehender und fanden bei Hunden eine gesteigerte Stickstoffaus¬ 
scheidung nach der ersten Injektion und eine noch größere nach 
der zweiten. Sie fanden bei Hunden, daß die Steigerung am 
größten am 2. Tage nach der Reinjektion war und bald da¬ 
nach sank. 

Heilner studierte die Stickstoffausscheidung im präanaphy¬ 
laktischen Stadium, sowie nach anaphylaktischem Shock. Er fand, 
daß, wenn die zweite Injektion mit einer größeren Menge von 
Sernmeiweiß im eigentlichen anaphylaktischen Stadium vorgenommen 
wurde (wobei die Tiere charakteristische Krankheitserscheinungen 
zeigen), so sinkt der Eiweißstoffwechsel außerordentlich ab. Er 
drückt auch die Überzeugung aus, daß nicht die Erzeugung 
giftiger Zwischenprodukte, sondern die relative Persistenz sonst 
rasch weiter verarbeiteten Stoffe zu den Erscheinungen der 
Anaphylaxie führt. 

Heilner experimentierte mit Kaninchen und brauchte 
ziemlich große Mengen von Pferdeserum (200—300 ccm) zur Re- 
injektioD. 

Seine Stickstoffbestimmungen dehnten sich nicht länger als 
3—4 Tage nach der zweiten Einspritzung aus. 

Diese Untersuchungen zeigen ohne Zweifel, daß wir es bei 
dem Symptomenkomplex der Anaphylaxie mit einer großen Störung 
des Stickstoffwechsels zu tun haben. 

Auf die Anregung des Herrn Prof. Dr. F r i e d r i c li .AI ii 11 e r 
habe ich mich mit dieser Frage beschäftigt. Diese Untersuchungen 
wurden angefangen im Laboratorium der II. medizinischen Klinik 
iu München und fortgesetzt im pathologischen Laboratorium der 

Deutsches Archiv fürklin. Medizin. 116 . Bd. 
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Stanford University in San Francisco (Direktor Prof. Op hüls). 
Ich möchte hier an dieser Stelle diesen beiden Herren meine 
Dankbarkeit ausdrücken für ihr anregendes Interesse und ihre 
Unterstützung bei der Arbeit. 

Ich habe die Stickstoffausscheidung nicht bloß sogleich nach 
dem Shock studiert, sondern noch eine Zeitlang nachher, womög¬ 
lich bis zum Tode des Tieres. In dieser Weise hoffte ich einen 
Einblick in den Stoffwechsel des stark geschädigten Organismus, 
sowie in die Nachkrankheit, falls eine solche einträte, zu gewinnen. 
Zusammen mit der Stickstoffausscheidung im Harn, bestimmte ich 
die Menge des abgesonderten Harnes, die Nahrungsmenge und das 
Verhalten des Gewichtes. 

Als Versuchstiere wurden Kaninchen gewählt. Diese Tiere 
gehen bekanntlich an Anaphylaxie nicht so leicht zugrunde, der 
Harn ist durch Katheterisiereu leicht zu gewinnen. Die 
Kaninchen wurden in separaten Käfigen untergebracht, mit Hafer 
und Wasser gefüttert; die Menge der verbrauchten Nahrung jeden 
Tag genau abgemessen; die Tiere wurden jeden Tag zu derselben 
Stunde katheterisiert und der Stickstoffgehalt des gewonnenen 
Harnes nach Kjeldahl bestimmt. Falls die Kaninchen schon 
uriniert hatten, so wurden die Käfige mit destilliertem Wasser 
nachgespült und der Harn mit der Nachspülung zur Kjeldahl- 
bestimmung gebraucht. Am Anfang wurde auch der Stickstoff¬ 
gehalt des Kotes bestimmt, da aber dieser so gering war (gewöhn¬ 
lich 0,05—0,10 g N in 24 Stunden) und da diese Menge keine 
Änderungen nach anaphylaktischem Shock zeigte, so wurden diese 
Bestimmungen bald unterlassen. 

Als fremdes Serum wurde Pferdeserum gewählt und zwar 
nach den Vorschriften Scotts (5), der die Kaninchenanaphylaxie 
zum besonderen Studium gemacht hat. Als sensibilisierende Dosis 
wurden ungefähr 5 ccm pro Kilo Körpergewicht eingespritzt, als 
erste shock-auslösende Dosis 3 ccm, beides intravenös. Einige 
Kaninchen starben sogleich nach der ersten Injektion, mehrere 
starben einige Tage später. Bei 13 Kaninchen aber ist es mir 
gelungen, die Tiere am Leben zu erhalten und die Stickstoff¬ 
bestimmungen eine Zeitlang nach der zweiten Injektion fortzu¬ 
setzen. Bei 6 Kaninchen erfolgte der Tod nach der zweiten In¬ 
jektion, bei 5 Kaninchen wurden mehrere Einspritzungen nach der 
zweiten gemacht. 

6 normale Kaninchen dienten als Kontrolltiere. Bei diesen 
wurden keine Einspritzungen von Pferdeserum vorgenommen, 
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Stickstoffbestimraungen wurden jeden Tag gemacht. Bei diesen 
Tieren zeigten sich von Zeit zu Zeit gewisse Schwankungen in 
der Stickstoffausscheidung, aber von einer eigentlichen Störung 
war nie die Rede, Schwankungen größer als 0,4 g Stickstoff wurden 
nicht beobachtet, auch keine vermehrte N-Ausscheidung. 

Nachdem die Kaninchen zwei- oder dreimal katheterisiert 
wurden, zeigte der Harn fast stets geringe Spuren von Eiweiß, 
d. h. leichte Trübung nach der Hitze-Essigsäure-Probe. Proben 
des Harnes wurden wiederholt nach Enteiweißung, sowie ohne 
Enteiweißung zur Stickstoffbestimmung verwendet. Der Unter¬ 
schied, wenn vorhanden, war stets ganz minimal, gewöhnlich war 
überhaupt kein Unterschied zu bemerken. Zwei- oder dreimal 
kameD infolge eines Traumas beim Katheterisieren Spuren von Blut 
vor. In diesen Fällen wurde der Harn enteiweißt vor der Stick- 
stoffbestimmung. Der Harn wurde auch nach der zweiten Ein¬ 
spritzung auf Zylinder untersucht, aber keine gefunden. 

Aus meinen Protokollen resp. Kurven, von denn ich wegen 
Raummangels leider nur drei reproduzieren darf, ist folgendes zu 
entnehmen: 

Kaninchen I. Dieses Kaninchen zeigte keine deutliche Störung 
der N-Ausscheidung nach der ersten Einspritzung von Pferdeserum. 
Die zweite Einspritzung rief charakteristische Krankheitssymptome 
hervor. Am ersten Tage nach der Einspritzung ist eine sehr ge¬ 
ringe Herabsetzung der Stickstoffausscheidung vorhanden. Bald 
aber steigt die Ausscheidung gewaltig in die Höhe und am fünften 
Tage nach dem Shock war das Kaninchen tot. Deutliche Gewichts¬ 
abnahme. 

Autopsie zeigte keine makroskopischen Veränderungen. 

Kaninchen II. Keine Steigerung der N-Ausscheidung nach der 
ersten Injektion. Am Tage nach dem Shock deutliche Herab¬ 
setzung, später eine große Zunahme der Stickstoffaussclieidung 
bis zum Tode nach der zweiten Einspritzung. Starke Gewichts¬ 
abnahme. 

Autopsie: keine makroskopischen Veränderungen. 

Kaninchen III. Keine Steigerung der N-Ausscheidung nach 
der ersten Injektion. Am ersten Tage nach der zweiten Injektion 
deutliche Herabsetzung, später vermehrte Ausscheidung mit großen 
Schwankungen. Dieses Kaninchen ging nicht zugrunde, sondern 
lebte weiter. Große Gewichtsabnahme. 

17* 
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Kurve 1. (Kaninchen II.) 



Kaninchen IV. Herabsetzung der N-Ausscheidung nach dem 
Shock, große Schwankungen in der Stickstoftäusscheidung, später 
zunehmende N-Ausfuhr bis übernormal. Tod am siebenten Tage 
nach der zweiten Injektion. Starke Gewichtsabnahme. 

Autopsie: keine makroskopischen Veränderungen. 

Kaninchen V. Keine Änderung der N-Ausscheidung nach der 
ersten Einspritzung. Deutliche Herabsetzung der Stickstoffaus¬ 
scheidung nach der zweiten Injektion, am dritten Tage nachher 
gewaltige Vermehrung. Schwankungen der N-Ausscheidung, Tod 
am sechzehnten Tage nach der zweiten Injektion. Deutliche Ge¬ 
wichtsabnahme. 

Autopsie: keine makroskopischen Veränderungen. 

Kaninchen VI. Direkte Zunahme der X-Ausscheiduug nach 
der zweiten Injektion. Kaninchen bleibt am Leben. 

Kaninchen VII. Die erste Einspritzung von Pferdeserum ruft 
deutliche Schwankungen in der N-Ausscheidung hervor. Der zweiten 
Einspritzung ist das Kaninchen erlegen. 

Autopsie: keine makroskopischen Veränderungen. 
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Kaninchen VIII. Die Vorbehandlung mit Pferdeserum ruft 
keine Änderungen in der N-Ausscheidung hervor. Nach der zweiten 
Injektion, die Krankheitserscheinungen verursacht, ist keine nennens¬ 
werte Vermehrung der Stickstoffausscheidung vorhanden, sondern 
eher eine Verminderung. Nach der dritten Injektion von Pferde¬ 
serum, sofortige Steigerung der N-Ausscheidung mit Tod am fünften 
Tage nachher. Bedeutende Gewichtsabnahme. 

Autopsie: geringe Mengen einer blutigserösen Flüssigkeit in 
der Bauchhöhle. Mikroskopisch: geringe Bronchopneumonie. Leber 
zeigt Zunahme des fibrösen Gewebes. Infiltration mit Lymphocyten. 
Nieren normal. 

Kaninchen IX. Vorbehandlung mit Pferdeserum hat keinen 
bedeutenden Einfluß auf die N-Ausscheidung. Zweite Injektion 
rief Krankheitserscheinungen hervor, sofortige vermehrte Stickstoff¬ 
ausscheidung, Tod am siebenten Tage nach dem Shock. Gewaltige 
Gewichtsabnahme. 

Autopsie: keine makroskopischen oder mikroskopischen Ver¬ 
änderungen. 

Kaninchen X. Vorbehandlung mit Pferdeserum ohne Störung 
der N-Ausscheidung. Zweite Injektion hat eine verminderte Stick- 
stottäusscheidung zur Folge, nach der dritten und vierten Injektion 
große Schwankungen, nach der fünften Injektion vermehrte N-Aus- 
sclieidung. Tod am achten Tage nach der letzten Einspritzung. 
Gegen Ende Abnahme der vermehrten Stickstoffausscheidung. Ge¬ 
waltige Gewichtsabnahme. 

Autopsie: negativ, sowohl makroskopisch wie mikroskopisch. 

Kaninchen XI. Vorbehandlung mit Pferdeserum ruft keine 
Vermehrung der N-Ausscheidung hervor. Sechs spätere Injektionen 
verursachen große Schwankungen in der Stickstoffausscheidung, 
manchmal sofortige Vermehrung, manchmal erst Verminderung. Der 
siebenten Injektion ist das Kaninchen erlegen. 

Autopsie: Lungenödem. Geringe Bronchopneumonie. Herz 

normal. Nieren zeigen deutliche fettige Degeneration. 

Kaninchen XII. Die erste Injektion hat keine Änderungen 
im Stickstoffwechsel zur Folge. Die zweite Injektion ruft zuerst 
eine Verminderung der N-Ausscheidung hervor, später eine Ver¬ 
mehrung. Die dritte, vierte und fünfte Injektion verursachen so¬ 
fort eine Vermehrung. Tod am 10. Tage nach der fünften Injektion. 
Großer Gewichtsverlust. 

Autopsie: Lungenödem. Geringe Bronchopneumonie. Herz 

normal. Leber normal. Nieren normal. 
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Kaninchen XIII. Vorbehandlung mit Pferdeserum ohne Ein¬ 
fluß auf die N-Ausscheidung. Die zweite Injektion sowie die dritte 
haben sofort eine vermehrte Stickstoffausscheidung zur Folge, später 
große Schwankungen. Tod am nächsten Tage nach der zweiten 
Injektion. 

Autopsie: Geringe Bronchopneumonie, vermehrtes Bindegewebe 
in der hyperämischen Niere. 

Kreatininbestimmungen nach der Methode von Folin wurden 
bei drei Kaninchen gemacht, zeigten aber keine Änderungen in der 
Ausscheidung nach dem Shock. Bemerkenswert ist die vermehrte 
Harnausscheidung, die so oft nach dem Shock eintritt. 

Kaninchen II. 


Datum 

Nah- 

rungs* 

menge 

Wasser¬ 

menge 

Harn¬ 

menge 

Stick¬ 

stoff 

Ge¬ 

wicht 


7. V. 

70 

100 

72 

1,20 

2000 


8. 

36 

100 

55 

0.98 

— 


9. 

36 

100 

38 

0,94 

— 


10. 

47 

85 

50 

0*0 

— 


11. 

18 

100 

33 

0,89 

— 


12. 

50 

33 

52 

0,91 

— 

3 S0 nachmittags 10 ccm Pferdeserum 
intravenös = 3852 g Stickstoff. 

20. 

44 

70 

40 

0.95 

— 

21. 

55 

80 

22 

0.90 

— 


22. 

70 

70 

53 

1,02 

1840 

10 ÄO vormittags 4 ccm Pferdesernm 
intravenös, Temperatur fiel von 37,2 
auf 36,8 um 3 Uhr nachmittags. 

Kaninchen unruhig, Kot und Harn. 

23. 

56 

40 

36 

0.78 

1800 

24. 

0 

70 

100 

0,62 

1800 


25. 

15 

1 60 

93 

1.1 

i 1800 

i ■* 

26. 

0 

100 

, 60 

i 0.77 

1780 


27. 

0 

100 

' 70 

! 1,04 

1780 


2H. 

0 

100 

106 

1,40 

1660 

Schwach. 

29. 

0 

120 

137 

1,80 

1550 

Sehr schwach. 

30. 

0 

— 

— 

— 

— 

Tot aufgefunden. 





Kaninchen V. 

Datum 

1 ^ tili - i if 

rungs- : " asser 
, menge, n ' eu ^ e 

Harn- Stiek- 
menge Stoff 

! 

i Ge¬ 
wicht 


22. VI. 

* 80 

j 63 

40 

1 OHR 

2110 


2-1 

72 

1 50 

35 

0.76 

— 


24. 

1 55 

0 

35 

0,84 

— 

, 

2f>. 

1 60 

I 30 

I 52 

0.82 

— 

10 ccm Pferdeserum intravenös. 
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Kaninchen V (Fortsetzung). 


V, 

Datum 

Nah- 

rnngs- 

iraenge 

Wasser- 
| menge 

Harn- j 
menge 

Stick¬ 

stoff 

Ge- 

wichtj 



26. VI. 

55 

50 

72 

0,78 

_ 


■ r v’' 

[ 27. 

! 57 

73 

40 

0,70 

| - 



I 28. 

: 42 

68 

54 

0,79 

— 



1 29. 

48 

70 

58 

0,93 

1 



30. 

: 40 

45 

44 

0,88 

— 



1.VII.' 45 

39 

50 

0,93 

1870 


,U ■ 

2. 

i 43 

43 

44 

0 89 

— 


'T/'" 

3. 

45 

60 

30 

0,70 

— 



4. 

50 

52 

40 

0,85 

— 



5. 

46 

45 

40 

0,75 

— 


i 

t 

1 6. 

27 

62 

30 

0,63 

— 



7. 

48 

38 

30 

0,70 

1710 

12 Uhr 5 ccm Pferdeserum intra- 








venös, Kaninchen krank, liegt auf dei 








Seite, lätft Kot und Harn unter sich. 


8. 

20 

64 

33 

0,43 

1690 



9. 

28 

100 

15 

0,32 

1690 



10. 

25 

82 

95 

1,70 

1680 



11. ' 

22 

90 

20 

0,18 

1770 



12. 

50 

52 

48 

0,59 

1670 



13. 

30 

87 

20 

0,48 

1630 



14. 

50 

65 

41 

0,60 

1710 



15. 

45 

80 

118 

0,41 

1590 



16. 

46 

58 

134 

0,66 

1560 



17. 

43 

90 

144 

0,97 

1520 



18. 

45 

64 

50 

0,89 

1462 


£ 

19. j 

40 

64 

26 

0,64 

1452 

Temp. 38° C. 


20. 

43 

85 

30 

0,69 

1433 

Temp. 37. 


21. 

43 

90 

43 

0,69 

1400 

Temp. 37. 

■ U-; 

22. 

45 

74 

22 

0,73 

1350 

Temp. 36, schwach. 


23. 

28 

80 

70 

1,40 

1275 

Temp. 35, sehr schwach, kann nicht 








steheu. 

i 

24. 

— 

— 

— 

— 

j — 

Tot aufgefunden. 


Kaninchen XII. 


Nah- 
Datum rungs- 
i menge 

Wasser- 

meuge 

Harn¬ 

menge 

Stick- 

gtoff- 

(Ge¬ 

wicht 

i 

15. 1. 

121 

192 

115 

1,00 

] 3294 

16. 

150 

200 

70 

0,94 

3277 15 ccm Pferdeserum intravenös. 

17. 

128 

166 

98 

1,17 

0.80 

’ 3253 

18. 

145 

166 

62 

3197 

19. 

128 

170 

70 

0,82 

3104 

20. 

28 

84 

106 

0,80 

1 3097 

21. 

122 

243 

126 

I 0,81 

3107 

22. 

150 

178 

109 

0.78 

3019 

23. 

130 

188 

71 

! 0,64 

3037 

24. 

124 

300 

33 

i 0.60 

3067 

25. 

75 

200 

46 

| 0,67 

3044 
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Datum 

Nah¬ 

rungs¬ 

menge 

Wasser¬ 

menge 

Harn¬ 

menge 

Stick¬ 

stoff- 

Ge¬ 

wicht 


26. I. 

75 

200 

83 

0,70 

3033 

11,30 Uhr. 8 ccm Pferdeserum 
intravenös. Krank; läßt Kot 
und Ham unter sich. 

27. 

53 

200 

260 

0,52 

2817 

1 

28. 

53 

200 

32 

0,86 

2717 


29. i 

110 

200 

1 16 

0,67 

2752 


30. 

150 

197 

65 

1,09 

2750 


31. 

148 

200 

57 

1,48 

2760 


1. II. 

148 

200 

22 

0,42 

2740 


2 . 

108 

167 

15 

0,43 

2670 


3. 

130 

173 

47 

0,61 

2660 

10 Uhr. 10 ccm Pferdeseram. 
Keine Reaktion. 

4. 

148 

270 

137 

2,07 

2680 


5. 

128 

263 

61 

1,42 

2430 


6 . 

106 

266 

12 

0,51 

2440 


7. 

110 

268 

17 

0,46 

2420 


8 . 

143 

260 

19 

0,78 

2480 


9. 

130 

267 

23 

0,70 

: 2440 

. 

| 

10 Uhr. 5 ccm Pferdeserum 
intravenös. Kaninchen krank, 
schwach, liegt auf der Seite. 

10 . 

8 

253 

110 

1,35 

: 2420 

11 . 

143 

187 

62 

0,74 

1 2277 


12 . 

123 

168 

40 

0,78 

2287 


13. 

148 

233 

12 

0,44 

2220 


14. 

110 

263 

27 

0,21 

2210 


15. 

130 

281 

8 

0,03 

2204 


16. 

148 

266 

43 

0,54 

2182 


17. 

128 

153 

32 

0,94 

2104 


18. 

148 

264 

10 

0,30 

2097 

Schwach. 

19. 

150 

269 

162 

1,02 

! 1927 

Schwach. Kann kaum stehen. 

20 . 

— 

— 

— 

— 

— 

Tot. 


Z u s a in m e n f a s s u n g. 

Aus den vorangehenden Kurven und Tabellen scheinen die 
folgenden Tatsachen und Schlüsse gewissermaßen gesichert: 

1. Die Anaphylaxie hat einen bedeutenden Einfluß auf den 
Stiekstoffst-oft Wechsel. 

2. Gleich nach dem anaphylaktischen Shock wird oft eine 
Herabsetzung der N-Ausscheidung bemerkt, die aber nicht kon¬ 
stant ist. 

3. Kaninchen gehen oft erst mehrere Tage (5—10) nach dem 
Shock zugrunde. Während dieser Periode findet eine Vermehrung 
der N-Ausscheidung statt. Ebenso interessant wie diese Vermehrung 
sind die großen Schwankungen in der Menge des ausgeschiedenen 
Stickstoffs. Die Tiere scheinen die Fähigkeit zu verlieren sich im 
Stickstoffgleichgewicht zu erhalten. Mit dem anaphylaktischen 
Shock sind wir nicht mit dem Krankheitsbild fertig. 
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4. Die Kaninchen haben alle einen bedeutenden Gewichtsverlust 
während der Untersuchungen gezeigt, der teilweise auf verminderte 
Nahrungsaufnahme, größtenteils aber auf Zunahme der Zerstörung 
des Körpereiweißes zurückzuführen zu sein scheint. 

5. Es ist nicht gelungen eine anatomische Grundlage für diese 
bemerkenswerten Veränderungen des Stoffwechsels zu finden. 
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Aus der I. deutschen med. Klinik in Prag 
(Prof. Dr. Rudolf Schmidt). 

Eine Mitteilung über Störungen der Herzantomatie. 

Von 

Dr. Egon Weiser, 

Assistent. 

(Mit 7 Kurven.) 

Im allgemeinen lassen sich bekanntlich drei Arten von Arhyth¬ 
mien unterscheiden: solche, die durch vorzeitige Schläge des Vor¬ 
hofes oder des Ventrikels entstehen, andere, die durch Störungen 
in der Reizleitung von den Sinusgebilden zum Vorhofe und von 
hier aus zu den Ventrikeln hervorgerufen werden und drittens jene, 
die auf Schwankungen in der Reizbildung im Keith-Flack’schen 
Knoten beruhen. Das Flimmern der Vorhöfe ist der ersten Gruppe 
zuzurechnen, da seine Ursache auf multipler Reizbildung in der 
Vorhofswandung beruht. 

Hier soll von der dritten Gruppe gesprochen werden. Am 
bekanntesten und häufigsten ist jene Form, die als Pulsus irregularis 
respiratorius bezeichnet wird; während der Atmung steht der Vagus 
unter wechselndem intrathorakalen Druck und diese Druck- 
schwankungen äußern sich in mit der Inspiration zunehmender, 
mit der Exspiration abnehmender Frequenz. Meistens erfolgt der 
Übergang von der schnelleren zur langsameren Schlagfolge und 
umgekehrt allmählich; zuweilen aber sind die Unterschiede in den 
Pulsdistanzen gering und man findet hier eine plötzliche Unter¬ 
brechung der Pulsreihe durch eine oder zwei lange Pausen; eine 
solche Pause ist dann in der Expirationsperiode zu finden; oder 
man sieht hie und da eine in die Inpirationsperiode fallende Reihe 
rascher und kleiner Schläge, an die sich ziemlich unvermittelt einige 
langsamere und größere Schläge anschließen. Die Abhängigkeit 
dieser Arhythmien von der Atmung ist klar; während des Atem¬ 
stillstandes aufgenommene Pulsreihen sind vollkommen regelmäßig. 
Ein übrigens nicht zu unterschätzender Faktor bei der Entstehung 
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der verschieden großen Pulsvolumina liegt in der während der 
Atmungsexkursionen schwankenden Aspiration und Retention des 
Blutes im Thoraxinnern; sekundär mögen auch die wechselnden 
Schlagvolumina die Frequenz beeinflussen. Aber dem wechselnden 
Vagustonus ist praktisch in der weitaus überwiegenden Mehrzahl 
der Fälle die Entstehung der respiratorischen Arhythmie zuzu¬ 
schreiben. Es ist weiterhin bekannt, daß auch unabhängig von 
der Atmung ganz ähnliche Pulsunregelmäßigkeiten beobachtet 
werden können; so sieht man nicht allzu selten bei Überdosierungen 
mit der Digitalisdrogue eine allmähliche periodische Zu- und Ab¬ 
nahme der Frequenz; ferner kann es gelegentlich zu einer ver¬ 
schieden lang ausgebildeten Pause, also zu einem wahren Herz¬ 
stillstand kommen. Mackenzie beschreibt einen Fall von Mitral¬ 
stenose, bei dem es unter der Einwirkung von Digitalis zu Pausen 
von 2—3 Sekunden kam. Lewis zeigt in seinem Buche über den 
Mechanismus der Herzaktion eine Kurve von einem Falle von 
Mitralstenose, bei dem es von Zeit zu Zeit zur Verlangsamung der 
Herzaktion kam, die sich über zwei Pulsperioden erstrekte. L a s 1 e 11 
veröffentlichte Kurven von einem Falle, bei dem die Dauer der 
Pausen 4—8 Sekunden betrug (Quart. Journal Med. 1908/09). 

Ferner bespricht Wenckebach (Waldeyer-Engelmann’s 
Archiv 1908, Ergänzungsband Seite 67 - 81) ausführlich die Er¬ 
scheinungen am Pulse eines Falles, bei dem es sich um eine eigen¬ 
tümliche Form von Tachykardie handelte; hier kam es zu regel¬ 
mäßigen Kurvenintervallen; die dazwischen liegenden Perioden 
zeigten eine allmähliche Zu- und Abnahme der Frequenz. Unter 
Einwirkung von Digitalis nahm der Puls eine Form an, auf die 
noch zurückgekommen werden soll. 

Ich hatte nun in der letzten Zeit eine ganze Reihe von Kurven 
bei Atemstillstand anfgenommen, in denen ich die Beobachtungen 
der oben erwähnten Forscher wiederfinden konnte. Aber es be¬ 
stand ein großer Unterschied in der Art der Grundkrankheit, bei 
der diese Störungen zur Beobachtung gelangten. • Abgesehen von 
jenen Fällen, in denen sie unter dem Einfluß von Digitalis auf¬ 
traten, fand ich in der Literatur nur wenige Fälle angeführt, bei 
denen keine organische Herzerkrankung angenommen werden 
durfte; es handelt sich hier um die Fälle von Wenckebach. 
von Laslett; einen erwähnt Hößlin (Deutsches Archiv für 
klinische Medizin Band 113); hier scheint es sich um einen t'ber- 
gangsfall gehandelt zu haben. Bisher habe ich in keinem der Fälle, 
der die in Frage stehenden Störungen aufwies, eine organische Er- 
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krankung des Herzens vorgefunden; dies mag wohl dem Zufalle 
zuzuschreiben sein. In allen meinen Fällen handelte es sich um 
ausgesprochene Nervosität; und ein ganz beträchtlicher vorläufig 
noch nicht genauer abzuschätzender Teil aller nervösen Personen 
überhaupt, die zur Beobachtung kamen, zeigt jene Arhythmien. Im 
weitaus überwiegenden Teile der entsprechenden Fälle wurde man 
direkt durch Klagen über Herzbeschwerden auf die Untersuchung 
des Herzens und seines Rhythmus gelenkt; nur ein ganz geringer 
Teil bot anderweitige Symptome allgemeiner Nervosität dar, so daß 
anfänglich nur der Zufall, erst später systematische Untersuchung 
zur Aufdeckung vorhandener Störungen im Rhythmus führte. Bei 
einigen waren die erwähnten Störungen sofort nachweisbar, bei 
anderen gelang dies erst nach einer Beobachtung, die sich über 
Wochen hinaus erstreckte. Aus einer einmaligen ergebnislosen 
Untersuchung darf man daher noch nicht auf das Fehlen jener 
Störungen schließen. 

Die Untersuchung des Herzens in den fraglichen Fällen ist in 
einwandfreier Weise vorgenommen worden. Es wurde jedesmal die 
Herzgröße sowohl perkussorisch als auch röntgenologisch bestimmt; 
bei der Auskultation wurden manchmal Tonspaltungen gefunden, 
die ein bei überempfindlichen Herzen häufiges Vorkommnis bilden. 
Bei einigen nervösen und den psychotischen Personen ergab die 
Funktionsprüfung nach den bekannten Methoden normale Verhält¬ 
nisse, bei den meisten nervösen Individuen bestand eine rasch ab¬ 
klingende Überregtheit. Ferner wurde Gewicht darauf gelegt, in 
der Anamnese Anhaltspunkte für eine Myokardschädigung aufzu¬ 
finden, wie Potus, Lues, Nikotin, Infektionskrankheiten, Berufs¬ 
schädigungen. Aber eine derartige Noxe war in keinem einzigen 
Falle nachweisbar. 

Ich werde nun einige Beispiele mitteilen: 

Die erste hier wiedergegebene Kurve stammt von einem Studenten, 
der vor den Prüfungen stand: er hatte manche Versäumnisse nachzuholen 
und benutzte auch die Nächte zum Studium. Er war übermüdet, abge¬ 
spannt; dazu lebte er in beständiger Furcht vor dem Ergebnisse der 
Prüfungen. Er litt an Anfällen von „Herzschwäche“; er glaubte, daß 
das Herz zeitweise stille stehe. Er war groß, kräftig gebaut, nur der 
Gesichtsausdruck verriet den Neuropathen; bei Untersuchung des Herzens 
nach jeder Richtung wurden normale Verhältnisse festgestellt. Die mittlere 
Pulsfrequenz betrug 60 — 70 Schläge in der Minute. 

Die Analyse der aufgenommenen Kurve 1 ergab: regelmäßige 
Form des Venenpulses. Die Radialkurve zeigt ebenso wie das 
Phlebogramm ein zeitweises Aussetzen des Pulses. Das Verhältnis 
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Kurve 1. Iu diesen und allen übrigen Kurven beträgt */to Sek. 1 mm. 



der kürzesten zur längsten Pulsperiode betrug auf Minutenfrequenz 
umgereclinet 67: 30. Die Zeit zwischen dem Pulssclilage, der von 
der langen Pause gefolgt ist und dem nachfolgenden Schlage beträgt 
1'/,—2 Sekunden. Meist zeigen zwei bis drei Schläge vor und 
nach dem Stillstand eine geringe Verlängerung der Diastole gegen¬ 
über den anderen Schlägen. Auf die Minute fallen vier bis sechs 
solcher Pausen. Es handelt sich hier weder um einen Block in 
der Übrleitung des Reizes vom Vorhof zum Ventrikel noch um 
eine Vorhofsextrasj-stole; daß a—c-Intervall ist überall gleich, in 
der Pause fehlt jedwedes Zeichen einer isolierten Vorhofsaktion. Es 
handelt sich auch nicht um ein gelegentliches Ausfallen eines 
Reizes, der vom Sinusknoten ausgeht und den Vorhof nicht erreicht : 
die zeitlichen Verhältnisse sprechen dagegen; auch kompliziertere 
Blockierungen in der Überleitung vom Sinusknoten zum Vorhof 
liegen nicht vor; dagegen spricht die Unmöglichkeit, in die Länge 
der Pulsperioden eine feste mathematische Beziehung zu bringen. 
Der Kranke selbst bemerkte diese letzteren Stillstände nicht. Außer 
dieser Irregularität fand sich bei diesem Patienten zeitweise ein 
phasisches An- und Abschwellen der Schlagfrequenz, das sich über 
lange Pulsperioden hin erstreckte; eine solche Periode umfaßt un¬ 
gefähr 20 Schläge. Wenn wir uns nach der Ursache der obigen 
Störung fragen, so müssen wir zur Beantwortung der Frage einen 
immer wiederkehrenden Wechsel im Tonus eines der die F'requenz 
der Schlagfolge bestimmenden Faktoren annehmen; hier kommen 
in Betracht der Sinusknoten als Reizbildner selbst und seine 
Hemmvorrichtung, der Vagus; die Annahme, daß der Vagus bei 
vollkommener Ruhelage des Patienten periodisch seinen Tonus 
plötzlich ändert, ist gekünstelt; die Erklärung ist viel natürlicher, 
daß bei einem bestimmten Vagustonus iip Sinusknoten die Reiz- 


Difitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 





264 


Wbiser 


Digitized by 


bildung plötzlich stockt, um nach einer kurzen oder längeren Pause 
wiederzukehren. Durch Atropin war die Erscheinung zu beseitigen; 
das spricht dem ersten Anschein nach gegen letztere Erklärung, denn 
eigentlich sollte bei zunehmender Reizbildung eine Störung sich noch 
mehr bemerkbar machen; es ist aber zu bedenken, daß der Vagus 
nicht einfach die Frequenz bestimmt, sondern direkt die Reiz¬ 
bildung an und für sich erschwert. Wird der Vagustonns durch 
Atropin aufgehoben, dann ist die Störung im Reizbildner allein zu 
schwach um sich bemerkbar zu machen. Bei einer bestimmten 
Stärke im Vagustonus kommt eine vorher bestehende Störung im 
Reizbildner selbst zum Vorschein. Die eingeschlagene Therapie 
beschränkt sich auf Zusprache, etwas Adalin. Nach 8 Tagen hatte 
sich der Zustand etwas gebessert; während dieser zweiten Unter¬ 
suchung konnten jene Stillstände nicht gefunden werden. Dann verlor 
ich den Patienten aus den Augen. 

Ira zweiten Falle handelte es sich am ein junges, etwa 20jähriges 
Mädchen, das angab, seit einigen Wochen herzkrank zu sein. Sie er¬ 
zählte, daß sie beim Stiegensteigen, ja bei bloßer rascher Bewegung 
derartiges Herzklopfen und derartige Pulsstörungen verbunden mit Atem¬ 
not und Schwäche bekomme, daß sie oft stehen bleiben müsse, um sich 
zu erholen. Tatsächlich war sie auch beim Ersteigen zweier Stookwerke 
ziemlich dyspnoisch und erschöpft. Der Puls war ganz unregelmäßig, 
wie etwa bei Vorhofsflimmern, ging aber gleich in eine Bigeminie über, 
die nie registriert werden konnte, da bis zur wenn auch eilig ausgeführten 
Anlegung des Sphygmographen der normale Vorhof-Ventrikel-Rhythmus 
wieder eingetreten war. Anamnestisch ließ sich nichts Verdächtiges auf¬ 
finden, was für eine Myokardschädigung hätte sprechen können. Patientin 
war als Schreiberin in einem Bureau tätig und konnte ihrem Berufe 
ohne wesentliche Störung nachgehen. Bei der Untersuchung erwies sich 
das Herz als vollkommen normal. Die Funktionsprüfung ergab eine 
starke Übererregbarkeit des Herzens. Sie war aber in den letzten 
Monaten heftigen Gemütsbewegungen ausgesetzt gewesen und dieser Um¬ 
stand im Verein mit den Ergebnissen der Untersuchung läßt es als sicher 
erscheinen, daß eine nervöse Herzstörung vorlag (s. Kurve 2). 

Das liier wiedergegebene Sphygmogranun zeigt ein periodisches 
An- und Abschwellen der Pulsfrequenz. Eine Periode umfaßte ge¬ 
wöhnlich 10—11 Schläge. Das Verhältnis der kürzesten Schläge 
zu den längsten auf die Minute berechnet beträgt 100:66. 
Während der Schwankungen nimmt die Überleitungszeit zu nnd 
ab und zwar so. daß den raschesten Schlägen die kürzeste Über¬ 
leitungszeit entspricht. Von diesen kleinen Schwankungen ab¬ 
gesehen, war die Reizleitung und Schlagart des Herzens normal. 
Ks liegt nahe, anzunehmen, daß es sich hier um ein periodisches 
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Kurve 2. 



Schwanken in der Reizbildung handelte. Die Insufficienzerscheinungen 

in diesem Falle sind nicht die Folge einer Schwäche des Herzens 
selbst; die hochgradige Extrasystolie allein genügt um eine un¬ 
zureichende Füllung der Gefäße und damit Insufficienzerscheinungen 
lierbeizuführen. Der Atropinversuch wurde nicht gemacht. Der 
Zustand der sehr aufgeregten Patientin ließ sich nicht beeinflussen; 
sie fuhr dann zur Erholung aufs Land. ^ 

Dritter Fall. Eine 32jährige Frau, die vor einigen Jahren ihren 
Mann plötzlich durch den Tod verloren hatte, mußte für ihr kleines 
Kind und sich selbst ihr Brot verdienen und brachte sich nur mühselig 
fort. Seit zwei Jahren soll sie herzkrank sein; sie gibt an, häufig an 
heftigem Herzklopfen zu leiden, oft Schwindel zu bekommen, zeitweise 
sollen dabei Ohnmächten hinzutreten. Auch in der Ruhelage sollen die 
Herzbeschwerden weiterbestehen bleiben. Die Untersuchung ergab eine 
ausgesprochene Minderwertigkeit des Nervensystems. Am Herzen selbst 
konnte trotz wiederholter sorgfältigster Untersuchung nichts gefunden 
werden, das als organische Herzerkrankung aufzufassen gewesen wäre. 
Die Angaben der Kranken stimmten mit den Beobachtungen in der Klinik 
überein. Ihr Puls war fast ständig arhythmiscb, doch etwa9 weniger bei 
längerer Ruhelage, als beim Umhergehen. 

Kurve 3. 
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Analyse der aufgenommenen Kurve: normale Überleitung, keine 
überzähligen Vorhofswellen. Reihen rascherer Schläge wechseln 
mit Reihen langsamerer Schläge regellos ab. Abbildung 3 zeigt 
zwei fast gleichlange langsame Schläge, dann drei kürzere Schläge, 
denen wieder zwei verschiedenlange langsame Schläge folgen. Hier 
ist die Vorhofszacke nur undeutlich ausgeprägt; besser ist sie auf 
Abbildung 4 zu sehen, wo auf eine Gruppe von zwei Schlägen drei 
verschieden lange Schläge folgen, nach denen eine größere Reihe 
raschere Schläge kommt; aber auch sie folgen einander nicht in 
ganz gleichen Abständen. Eine feste mathematische Beziehung 
läßt sich nicht auffinden; es lag keine Störung in der Überleitung 
der Reize von den Sinusgeweben zum Vorhofe vor. Die Regellosig¬ 
keit der Pausen läßt auch nicht daran denken, daß es sich um 
Vorhofsextrasystolen handeln könnte. Man muß zur Erklärung der 
Arhythmie ein Schwanken in der Reizbildung selbst annehmen. Es 
wurde nun einige Male 0,001 g Atropin subkutan gegeben. Das 
Ergebnis war immer gleich; es zeigte sich, daß bereits nach 
15—20 Minuten die scheinbar regellose Arhythmie in eine allmäh¬ 
lich verlaufende Frequenzschwankung (Abbildung 5) überging, wie 
wir es bei dem vorhergehenden Falle gesehen hatten. Nach 
weiteren 10—15 Minuten war der Puls regelmäßig geworden. Die 
Frequenz war dabei bedeutend angestiegen. Sie betrug: vor 
Atropin 54, während der phasischen Schwankungen 66, während 
der ganz regelmäßigen Schlagfolge etwa 72 Schläge in der Minute. 
Die Aufhebung des Vagustonus hatte also eine Regularisierung 
herbeigeführt. Zur Erklärung dieser Erscheinungen soll auf den 
früher erwähnten Fall von Wenckebach zurückgegriffen werden. 

Wenckebach fand bei einem juugen Mädchen, das längere 
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Zeit hindurch zu beobachten er Gelegenheit hatte, eine konstante 
Tachykardie von ganz eigentümlicher Form. Die Schlagfrequenz 
nahm in einigen Schlägen gleichmäßig zu, erreichte ein Maximum, 
um wieder abzusinken; es trat dann eine kurze Pause ein, welche 
neuerdings von einer gleichen Periode gefolgt war. Dieser eigen¬ 
tümliche Rhythmus blieb, solange er medikamentös nicht beeinflußt 
wurde, während der ganzen Beobachtungszeit gleichmäßig bestehen. 
Eine Periode umfaßte ungefähr 18—20 Schläge, die Minutenfrequenz 
betrug 140. Das Mädchen erhielt dann Digitalis, die zu einer 
solchen Veränderung der Pulskurve führte, daß dieses Mittel wieder 
ausgesetzt werden mußte. Die Pausen waren bedeutend verlängert, 
die Frequenz war im allgemeinen herabgesetzt, auch die Perioden 
waren nun viel länger als vorher, wurden aber oft von ganz un¬ 
regelmäßigen Strecken unterbrochen. Während dieser regellosen 
Perioden wechselten ganz kurze Reihen rascherer Schläge mit einem 
oder zwei langsameren Schlägen ab. 

Zur Erklärung dieser Rhythmusstörung zog Wenekebach 
die Lucianischen Perioden aus dem zweiten Erstickungsstadium 
des Froschherzens heran. Während dieses Stadiums findet eine 
Umkehrung des normalen Zustandes der Reizbarkeit statt. Während 
normalerweise die Reizbarkeit mit der Länge der Herzpause zu¬ 
nimmt, findet hier das Umgekehrte statt, daß nämlich während der 
langen Pausen die Reizbarkeit herabsinkt, bei rascher Schlagfolge 
gesteigert ist. An Stelle der Reizbarkeit kann diese Umkehrung 
auch für die Reizbildung gelten; für das menschliche Herz ist es 
noch nicht entschieden, um welche Eigenschaft es sich hier handelt. 
La die Pausen selbst hierdurch nicht erklärt sind, glaube ich an¬ 
nehmen zu können, daß nicht die Pausen selbst mehr oder weniger 
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an der Schwankung der Reizbarkeit oder Reizbildnng Schuld tragen, 
sondern nur der Ausdruck einer primären Änderung von Reizbar¬ 
keit oder Reizbildung sind. Es liegt also ein beständiges Auf- 
und Absteigen eines dieser beiden Faktoren vor. Während der 
Digitalisdarreichung wurde nun das Niveau der ganzen auf und 
ab schwankenden Kurve herabgedrückt, so daß die Pausen länger 
wurden und während des Absinkens der Reizbarkeit oder Reiz¬ 
bildung es nur zu vereinzelten Schlägen oder ganz kurzen Gruppen 
kam. Wenn wir nun diese Erscheinungen mit dem vorliegenden 
Falle vergleichen, so finden wir tiefgreifende Ähnlichkeiten. Auch 
in unserem Falle waren die unregelmäßigen Strecken zwischen 
kürzere oder längere Strecken mehr gleichmäßiger Pulsreihen ein¬ 
geschoben; nur zeigten diese Reihen selbst keine Zu- und Abnahme 
in der Frequenz, so daß angenommen werden muß, daß hier ein 
brüskeres Ansteigen und Absinken in der Reizbildungsfahigkeit 
vorliegt. Hier wie dort finden wir ein Vorkommen eines periodi¬ 
schen Schwankens der Frequenz und andererseits ein Abwechseln 
langer Schläge mit kurzen Reihen rascherer Schläge; nur ist in 
dem Falle Wenckebach’s die Frequenz dauernd höher. Während 
aber letzteres Verhalten in unserem Falle der Normalzustand*in 
der Schlagfolge war, kamen solche Störungen im Falle Wencke¬ 
bach’s nur bei Digitalisdarreichung vor; hier war der Normal¬ 
zustand ein periodisch wiederkehrendes An- und Abschwellen der 
Frequenz, das bei unserer Patientin nur nach Atropin beobachtet 
werden konnte; in beiden Fällen kam es also auf den Tonus an, 
unter dem der Vagus das Herz beeinflußte. Es hat den Anschein, 
als ob in unserem Falle der Vagustonus stärker war als im Falle 
Wenckebach’s, der erst durch Digitalis — Vagusreizung — in 
einen Zustand gebracht werden konnte, der in unserem Falle die 
Regel war. Der Unterschied zwischen beiden Fällen scheint also 
auf einem verschiedenen Vagustonus zu beruhen. Wie sehr der 
Vagus imstande ist, die Schlagfolge zu beeinflussen, geht aus 
unserem Falle hervor, wo unter Atropinwirkung, also Vagusaus¬ 
schaltung, der normale gleichförmige Rhythmus hergestellt und eine 
derartige manifeste Alteration in der Reizbildung latent gemacht 
werden konnte. Wenn auch im Falle Wenckebach’s die perio¬ 
dische allmählich verlaufende Schwankung deutlicher war als bei 
unserer Patientin, ja die einzelnen Perioden durch kurze Pausen 
voneinander getrennt waren, so kann es sich doch nur um ver¬ 
schiedene Grade in der Stärke einer und derselben Erscheinung zu 
handeln. Neben der Ähnlichkeit der Kurve selbst spricht für diese 
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Annahme die Möglichkeit, in dem einen Falle diese Erscheinung 
durch medikamentöse Beeinflussung — Vagusreizung — so zu ver¬ 
ändern, daß ein Rhythmus entstand, wie er in unserem Falle vor¬ 
lag, wo wir hinwiederum diesen Zustand durch Vaguslähmung in 
jene erste Pulsform umwandeln konnten. Also in beiden Fällen zwei 
Arten von Rhythmen, die ineinander übergeführt werden konnten. Eine 
weitere Ähnlichkeit unseres Falles mit dem von Wenckebach 
lag darin, daß Ruhe oder Bewegung keine wesentliche Änderung 
der Pulsform herbeiführte. Die Insufficienzerscheinungen bei unserer 
Patientin beruhten hauptsächlich auf vasokonstriktorischen und 
vasodilatatorischen Vorgängen, zum geringeren Teile mögen sie 
den Pulsunregelmäßigkeiten zuzuschieben sein, die bei stärkerer 
Beanspruchung des Herzens eine schlechtere Durchblutung des 
Körpers herbeiführen mögen. Es war nicht möglich, den Zustand 
der Kranken dauernd zu beeinflussen. Die Regularisierung, die 
durch Atropin herbeigeführt werden konnte, verschwand gewöhnlich 
nach wenigen Stunden. Brom in großen Dosen, ebenso Morphium 
zu 1 cg beeinflußten wenig das psychische Verhalten der Patientin. 

Die letzten Kurven stammen von einem jungen Mädchen, das an 
einer hysterischen Psychose litt. Sie stand bereits längere Zeit in Be¬ 
obachtung, wobei sie fast täglich andere Symptome darbot und andere 
Klagen vorbrachte, als sie eines Nachmittags ganz unvermutet einen 
schweren Anfall mit Bewußtseinstrübung erlitt, der an 10 Minuten dauerte. 
Bis dahin war am Pulse beim allmorgendlichen Pulszählen nichts Patho¬ 
logisches aufgefallen; am Tage nach jenem hysterischen Anfalle fiel bei 
der Visite auf, daß sich in die sonst anscheinend normale Pulsreihe von 
Zeit zu Zeit eine Pause einschob. Diese Pause konnte auch noch in 
den nächsten Tagen nachgewiesen werden. Die Kranke selbst wußte 
nichts davon, auch als sie darauf aufmeiksam gemacht wurde, bemerkte 
sie diese Unregelmäßigkeit nicht. Der Herzbefund war normal, auch 
subjektiv wurde über keine Beschwerden geklagt. 


Kurve C. 



< 

i 

I 

i 




i 


% 

i 




< 




Difitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



270 


Weiser 


Im Sphygmogramm (Abbildung 6) finden wir die bei der Pal¬ 
pation aufgefundenen Pause wieder. Das Verhältnis des raschesten 
zum langsamsten Schlage beträgt 2:1. Es handelt sich um die¬ 
selbe Erscheinung wie im ersten Falle. Auch phasische Schwan¬ 
kungen wie in den drei früheren Fällen w r aren zu sehen; hierum¬ 
faßte eine solche Periode nur 9—10 Schläge. Einmal konnte auch 
ein regelloser Wechsel von einzelnen langen Schlägen mit kurzen 
Reihen rascher Schläge beobachtet werden, wie wir sie im vorher¬ 
gehenden Falle gesehen haben (Abbildung 7). Leider konnte hier¬ 
bei die Venenkurve nicht aufgenommen werden, da die Patientin 
nicht mehr Ruhe halten wollte. Aber die Tatsache, daß hier diese 
Unregelmäßigkeit zwischen Perioden phasischer Schwankungen ein¬ 
geschaltet war, läßt es als sicher erscheinen, daß der Vorhof-Ven- 
trikelrhythmus erhalten war. Die absolute Ungleichheit der Pausen 


Fig. 7. 



läßt nicht daran denken, daß es sich um Extrasystolen handeln 
könnte. Der Umstand, daß hier Perioden phasischer Schwankungen 
mit Perioden kurzer Gruppen wechseln, drängt zur Annahme, daß 
das Niveau der auf- und abschwankenden Reizbarkeitskurve selbst 
in seiner Höhe wechselt. Auffallend ist in der Kurve 6 das starke 
Schwanken in der Überleitungszeit. Das kürzeste a—c-Intervall 
beträgt kaum 0,2 Sekunden, das längste 0,4 Sekunden. Zwischen 
der Länge der Pulse und den entsprechenden a—c-Intervallen be¬ 
steht kein festes Verhältnis. Es ist anscheinend eine ganz will¬ 
kürliche, unerklärliche Schwankung in der Reizleitung vorhanden; 
was wohl mit Sicherheit gegen jede organische Erkrankung des 
Bündels spricht, ist die Tatsache, daß unmittelbar vor der Pause 
das a—c-Intervall etwa 0,17 Sekunden, nach der Pause aber 
0,3 Sekunden beträgt; gerade das umgekehrte Verhalten, als wie 
es wir bei Reizleitungsstörungen im Bündel zu sehen gewohnt sind. 
Vielleicht liegen hier für die Reizleitungsfähigkeit des Tawara- 
knotens ähnliche Schwankungen vor, wie wir sie in den früheren 
Fällen für die Reizbildung im Sinusknoten gesehen haben; es käme 
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; { zur Aufklärung dieser Frage der Tonus des rechten und des linken 
Vagus in Betracht, des rechten für den Sinusknoten, des linken 
' für den Tawaraknoten. Leider konnte zur Entscheidung dieser 
Fragen wegen der Ungeberdigkeit der Patientin kein Atropinver¬ 
such gemacht werden. Nur im dritten Falle wurde eine elektro- 
kardiographische Aufnahme gemacht; ihre Ergebnisse stimmten 
mit den Resultaten der polygraphischen Aufnahme überein. 

Es möge noch erwähnt werden, daß in allen diesen 4 Fällen, 
sowie bei einer großen Reihe anderer neuropathischer Personen, 
; aber auch bei wirklich Herzkranken oder auch durch chronische 
Erkrankungen erschöpften Personen häufig nach einer langen Atem¬ 
pause beim ersten tiefen Atemzuge 1 oder 2 Extrasystolen auftraten; 
; r ebenso fanden sich Extrasystolen, wenn nach langem tiefen Atmen 
■ der Thorax in Exspirationsstellung blieb. Nach der langen Atempause 
kam es jedesmal zu ziemlich beträchtlicher Pulsbeschleunigung; 
der Vagustonus war also während der tiefen Inspiration vermindert; 
gleichzeitig fällt seine hemmende Wirkung auf die Reizanspruchs- 
j fahigkeit des Herzmuskels weg, so daß schwache ektopische sich 
rasch entwickelnde Reize imstande sind, Extrasystolen auszulösen. 
’! Umgekehrt kam es zur beträchtlichen Pulsverlangsamung, wenn 
nach einer Reihe tiefer Atemzüge die Atmung längere Zeit einge¬ 
stellt war; die Pulsverlangsamung ist die Folge einer Zunahme 
des Vagustonus; da der Vagus seine negativ chronotope Wir- 
! kung am deutlichsten im Sinusknoten zur Geltung bringt, erlangen 

|| ! jetzt ektopische Reize, die während der schnelleren Schlagfolge des 

Herzens nicht genügend Zeit zur Entwicklung fanden, während 
der langsamen Sinusreizbildung vor dem normalen Reizbildner eine 
genügende Stärke, um eine Kontraktion — eine Extrasystole — 

| auslösen zu können. Die Extrasystolen während des verminderten 
Vagustonus, also während des ersten tiefen Atemzuges nach einer 
Atempause waren ungleich häufiger zu finden als bei erhöhten 
U Vagustonus in der Exspiration; zur Erklärung möge dienen, daß 
bei der Wiederaufnahme der Atmung das Schlagvolumen des Herzens 
plötzlich zunahm, was an der Zunahme in der Lautheit der Herz- 
; töne und der Pulsfdllung leicht festzustellen war; die stärkere 

! Füllung und Kontraktion mag dann eine fördernde Wirkung auf 

die Entstehung und Ausbreitung ektopischer Reize bilden. Die 
Tatsache, daß in beiden Fällen nur vereinzelte Extrasystolen auf- 
treten, spricht dafür, daß für ihre Entstehung neben dem Vagus¬ 
tonus selbst die Änderung dieses Tonus an und für sich eine aus¬ 
schlaggebende Rolle spielt. Unter ihrer Einwirkung mag dann 
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auch die vorhergehende normale Systole selbst reizauslösend wirken, 
besonders eine starke Kontraktion, wie wir früher gesehen haben. 

Wenn wir von den Schwankungen in der Überleitungszeit im 
letzten Falle absehen, so haben wir es hier mit zwei unterschied¬ 
lichen Rhythmusanomalien zu tun, mit gelegentlichen Pausen und 
mit periodischem An- und Abschwellen der Frequenz. Die An¬ 
ordnung von kleinen Gruppen rascher Schläge neben einzelnen 
langsamen Schlägen, wie wir sie im dritten und vierten Falle ge¬ 
sehen haben, dürfte nur ein stärkerer Grad phasischer Schwankungen 
sein; dafür spricht die Überführbarkeit der einen Rhythmusart in die 
andere — sei es durch Reizung, sei es durch Lähmung des Vagus — in 
unserem dritten Falle sowie im Falle W enckebach’s, ebenso auch das 
Nebeneinandervorkommen beider Pulsarten in unserem vierten Bei¬ 
spiele. Im ersten und im vierten Falle sahen wir zeitweises Auf¬ 
treten von Pausen in der Reizbildung, in allen vier Fällen ein 
periodisches Schwanken. Damit stimmt auch überein, daß nach 
meinen Untersuchungen diese Schwankungen die häufigste Rhythmus¬ 
änderung bei neuropathischen Personen sind; weniger häufig sind 
die Pausen zu finden, am seltensten die früher erwähnte grobe 
Störung des Rhythmus. Es soll aber nochmals betont werden, daß 
diese Veränderungen nicht immer zu finden sind, sondern häufig 
nur gelegentlich zum Vorschein kommen; so konnten sie oft genug 
erst im Verlaufe der Beobachtung gefunden werden. Es scheint, 
daß mehrere Umstände Zusammentreffen müssen, wenn diese Allo- 
rhythmien zum Vorscheine kommen sollen. Sind sie aber einmal da, 
so zeigen sie große Konstanz und Gleichförmigkeit in ihrem Aus¬ 
sehen. Sie alle tragen das Gemeinsame an sich, daß sie von den 
Patienten nicht bemerkt werden; so waren die „Herzstillstände“ 
unseres ersten und die „Pulsstörungen“ unseres zweiten Falles, 
die bemerkt wurden und auch peinliche Gefühle hervorriefen, nach¬ 
weislich nichts anderes als Extrasystolien ventrikulären oder auri¬ 
kulären Ursprungs. Das ist aber sehr merkwürdig, besonders für 
die starken nach den Pausen kommenden Schläge; vielleicht besteht 
für die Leitung der ektopischen Schläge oder in Verbindung mit 
ihnen für den nach der hierzu gehörigen Pause folgenden Schlag 
ins Zentralorgan — möglicherweise auf dem Wege des Vagus oder 
Accelerans — eine bessere Bedingung als für jene später kommen¬ 
den Schläge, die vom Sinusgewebe selbst ausgehen. 

Zweifellos besitzen die hier beschriebenen Störungen eine ge¬ 
meinsame Grundlage. Das Nebeneinandervorkommen dieser Stö¬ 
rungen bei einem und demselben Patienten, sowie ihre zeitlichen 
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engen Beziehungen fordern diese Annahme; ihr Entstehungsort 
liegt im Sinnsgewebe; sie dürften auf Veränderungen im Zustande 
des reizbildenden Organes selbst beruhen. Es ist nicht nötig an* 
zunehmen, daß grob anatomische Prozesse die Ursache der Störungen 
sind; dafür fehlte jeder Anhaltspunkt. Zur Erklärung genügt voll¬ 
kommen die neuropathische Konstitution selbst, bei der neben der 
Minderwertigkeit des Nervensystems auch eine minderwertige Aus¬ 
bildung eines oder auch mehrerer anderer Organe besteht; diese 
schlechte Ausbildung muß sich an so fein arbeitenden Organen wie 
der Reizbildner es ist, besonders gut bemerkbar machen. We n c k e - 
bach fand in seinem Falle ebenfalls keine nachweisbare Er¬ 
krankung des Herzmuskels; er schließt auch eine pathologische 
Veränderung am Orte der Reizbildung sowie eine rein nervöse 
Ursache aus; er führt als Beweis gegen die rein nervöse Ent¬ 
stehung der Allorhythmie in seinem Falle ihre Unbeeinflußbarkeit 
durch Ruhe oder Bewegung an; eine Erscheinung, die auch in den 
hier angeführten Fällen zu sehen war. Der Nerveneinfluß addiert 
sich in seiner hemmenden Wirkung zur bereits vorhandenen Störung 
hinzu: sichtbare Anomalien werden verstärkt, verborgene manifest 
gemacht. Aber immer ist eine Störung im Reizbildungsorgan schon 
vorher da; der Nerv allein vermag solche Störungen nicht hervor¬ 
zurufen. VVenckebach führt dieselbe Ansicht in bezug auf seinen 
Fall aus, wo er in der Zeit nach der Digitaliskur, als die schweren 
Pulsstörungen zurückgegangen waren, sie durch Vagusdruck wieder 
hervorrufen konnte. In seiner jüngst erschienenen, bereits er¬ 
wähnten Arbeit bringt v. Hoeßlin einige sehr interessante Fälle, 
bei denen er durch Druck auf den Vagus latente Störungen mani¬ 
fest machen konnte; und zwar gelang es ihm, alle vier Hemmungs¬ 
störungen des Vagus hervorzurufen. Seine Fälle wiesen pathologisch 
bereits veränderte Herzen auf; und dennoch war es erst der Nerven¬ 
einfluß, der sie zum Vorschein brachte, v. Hoeßlin trägt auch 
schwerwiegende Bedenken, für seine Fälle den Vagusdruck allein 
als die Ursache der Vorgefundenen Störungen anzusehen; ja, er 
hebt ausdrücklich hervor, daß auch bei der Unregelmäßigkeit der 
nervösen Herzen primäre morphologische Veränderungen vorhanden 
sein müssen. Es genügt aber vollkommen, ein primäres funktionelles 
Anderssein infolge Minderwertigkeit des Reizbildners, die der 
Minderwertigkeit der neuropathischen Konstitution koordiniert ist, 
zur Erklärung der Störungen in der Reizbildung anzunehmen. Da¬ 
gegen verlegt Lewis die Ursache dieser Arhythmien vollkommen 
in den Vagus; das ist um so erstaunlicher, als dieser Forscher jed- 
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wede Extrasystole durch lokale Erkrankung erklärt nnd nicht 
wenigstens ähnliche Prozesse im Reizbildner für die in Frage 
stehenden Störungen als Ursache ansieht; wird doch auch die Extra- 
systolie dnrch den verschiedenen Vagustonus mächtig beeinflußt 
Wenn wir von jenen seltenen Ausnahmen absehen, wo wie in 
unserem vierten Falle zur Erklärung der Verlängerung in der 
Überleitungszeit organische Veränderungen nicht herangezogen 
werden dürfen, so bleibt die Rhythmusstörung bei nervösen Herzen 
auf verschiedenartige Formen der Extrasystole und die hier be¬ 
schriebenen Formen beschränkt In den Extrasystolen liegt kein 
durchgreifendes Unterscheidungsmerkmal zwischen organischen und 
nervösen Herzleiden, während die hier besprochenen Störungen un¬ 
gleich häufiger bei nervösen als bei organisch erkrankten Herzen 
vorzukommen scheinen. Ergibt nun die Untersuchung des Herzens 
in einem fraglichen Falle einen negativen Befund und ist auch 
mit Sicherheit eine toxische Schädigung (Digitalis) auszuschließen, 
so spricht das Vorhandensein einer der früher beschriebenen Stö¬ 
rungen für eine funktionelle Herzerkrankung. Diese Arhythmien 
waren also wenn auch mit einiger Vorsicht als ein Hilfsmittel bei 
der Diagnose des Cor nervosum zu verwerten. 
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Aus der II. med. Klinik der Königl. Universität in Neapel 
(Direktor: Prof. A. Cardarelli). 

Über die Wirkung des Mikrokokkus von Bruce 
(Melitensis) und seiner Toxine auf das periphere und 
zentrale Nervensystem. 

Experimentelle Untersuchungen. 

Von 

Dr. med. Benato de Nunno, 

Honorar-Assistent der kgl. II.Universitätsklinik in Neapel. 

(Mit Tafel I-IV.) 

Als Brnce vor 26 Jahren in einem von ihm isolierten Mikro 
kokkus den spezifischen Krankheitserreger des] Maltafiebers ent¬ 
deckte, herrschte noch große Verwirrung über die ernste und 
wichtige Frage des sog. leichten Fiebers. Bruce’s Unter¬ 
suchungen wurden von namhaften Gelehrten bestätigt (Hugues, 
Gipps, Wright u. a.), und es wurde die Septikämia melito- 
coccica sofort als Krankheit sui generis erkannt, die bisher unter 
den verschiedensten Namen, oft auch mit Typhus, Paratyphus und 
Tuberkulose verwechselt, überall beobachtet wurde: in Afrika wie 
in Asien, in Amerika wie in Europa. 

In Anbetracht der weiten geographischen Verbreitung der 
Krankheit war es natürlich, daß die Gelehrten aller Länder sich 
mit ihrem Studium befaßten, sei es klinisch, sei es im Laboratorium, 
und es ist dies der Grund, daß die Literatur über die Septikämie 
von Bruce in wenigen Jahren viele italienische und ausländische 
Namen aufwies. Diejenigen, welche sich zuerst mit der Sache be¬ 
faßten, untersuchten nur den Charakter des Fiebers und seine 
Ätiologie; die fortschreitenden Studien aber und klinische Beob¬ 
achtungen lenkten die Aufmerksamkeit dann auch auf Symptome 
verschiedener Organe: des Verdauungs-, des Zirkulations-, des 
Atmungsapparates und des Nervensystems. Die ersteren wurden 
von verschiedenen* zuverlässigen Autoren vorzüglich beschrieben. 
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Von Verdauungsstörungen haben besonders französische' 
Autoren in 81 °/ 0 der Fälle Verstopfung, oft mit Appetitmangel ver¬ 
bunden notiert, zuweilen gleichzeitiges Erbrechen und epigastrische 
Schmerzen. Der Zirkulationsapparat bietet im allgemeinen wenig 
Bemerkenswertes: eine gewisse Unstimmigkeit zwischen Puls und Tem¬ 
peratur (H u g u e s), ein Sinken des arteriellen Drucks (zwischen 11 und 
17 des Sphygmomanometers von Potain) und leichtes Herzklopfen bei 
geringen Anstrengungen. Am Atmungsapparat sind häufig Bron¬ 
chialaffektionen beobachtet worden, seltener wirkliche katarrhalische 
Pneumonien (Cantani). Von Hauterscheinungen sind zu nennen 
starke Schweiße beim Abfallen der Temperatur, während die Haut im 
Fieberstadium heiß und trocken ist; zuweilen gegen die 4. Woche zeigt 
sich eine reichliche Abschuppung, und endlich in der Rekonvalescenz. 
Haarausfall und ein transversales Splittern der Nägel (Schaw). 

Bezüglich des Nervensystems sprechen sich alle ausländischen 
Autoren dahin aus, daß bei der Septikämie von Bruce in 75 °/ 0 der 
Fälle nervöse Erscheinungen sich finden (Rousseau, Languelt, 
Wurtz usw.); bei uns jedoch ist diese Prozentzahl viel niedriger, wie* 
zuerst Cantani hervorgehoben bat. Der Grund hierfür liegt darin,, 
daß die Krankheit in Neapel glücklicherweise einen verhältnismäßig 
milden Charakter angenommen hat. Es treten indessen bisweilen trotz* 
dem im Verlaufe der Krankheit ernste, ja sehr schwere und sogar töd- 
liehe nervöse Symtome hervor. Diese nervösen Symtome können sehr ver¬ 
schiedenartig sein. Zuweilen sind es quälende rheumatische Schmerzen 
in den Gliedern und zwischen den Rippen, die bis über zwei Wochen jeder 
Behandlung trotzen (Borrelli), zuweilen lumbo-abdominale Neuralgien 
mit Hauthyperästhesie und krampfartige Schmerzen in den Extremitäten 
(Tomaselli). In noch anderen Fällen treten fast konstant mehrere 
Stunden vor dem Fieber so intensive Schmerzen in den Gelenken, im 
Rücken und der Lendengegend auf, daß man an einen akuten Rheuma¬ 
tismus denken könnte (Orlandi, de Dominicis, d'Ancona, 
Giuffrd usw.). Oft, sehr oft sogar sind halbseitige Muskelschmerzers 
im Deltamuskel und den Beugemuskeln (Carbone) vorhanden und neu- 
ritische Erscheinungen im facialis, occipitalis und den Interkostalnerven 
(Languelt), besonders aber in den Ischiadici. Diese Nervenschmerzen 
treten plötzlich und heftig auf und bereiten den Kranken intensive Be¬ 
schwerden. Nach 24 oder 48 Stunden verschwinden die akuten Er¬ 
scheinungen, und es bleibt eine subakute oder chronische Affektion des 
betreffenden Nerven zurück, die selbst dann noch fortdauert, wenn der 
Organismus die Krankheit im wesentlichen überwunden hat. Die Haut¬ 
reflexe sind meist erhöht, und nicht selten findet man byperästhetische 
Punkte im Verlaufe der betreffenden Nerven. Verschiedene Autoren er¬ 
wähnen auch Fälle von Polyneuritis und von Pseudotabes melitensis und 
vereinzelt auch von Lähmung der Schließmuskeln. 

Kommen somit schon am peripheren Nerversystem gelegentlich nicht 
unbedeutende krankhafte Störungen vor, so können auch jene, die das 
Zentralnervensystem betreffen, recht bemerkenswert sein. 8o werden bei 
der Septikämie von Bruce häufig beobachtet Schlaflosigkeit, Kopf¬ 
schmerzen und selbst psychische Störungen, besonders während der Re- 
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bonvalescenz. Bas Gleichgewicht des Geistes und Gemüts ist gestört, 
Niedergeschlagenheit wechselt mit Reizbarkeit, ein gewisses kindisches 
Wesen sowie eine Beeinträchtigung des Gedächtnisses sind nicht selten. 
Zuweilen kann das Krankheitsbild auch ernster werden und so, wie in 
den Fällen von Fimpano und Grocco ein intensiver Hinterkopf¬ 
schmerz sich einstellen, ferner Erbrechen, Unruhe, Delirien, klonischen 
Zuckungen der oberen und unteren Extremitäten, und diese Störungen 
können sich, wie im Falle von Axisa, schließlich sogar bis zur wirk¬ 
lichen Psychose steigern. 

Nach diesem kurzen Überblick über die nervösen Erscheinungen 
beim Maltafieber und ihre Bedeutung erscheint es begreiflich, daß 
einige Autoren eine nervöse Form der Krankheit annehmen wollten. 
Unter diesen sind besonders zu nennen Tomaselli und der 
Kliniker Grocco in Florenz, der in seinen ausgezeichneten Vor¬ 
lesungen über medizinische Klinik einen bulbären Symptomen- 
komplex der Bruce’schen Krankheit aufstellt. Dieser schwere 
Symptomenkomplex entwickelt sich nach Grocco bald im frühen 
Stadium der Krankheit, bald erst später, mitunter sogar erst als 
unheilvolle Überraschung im Laufe langsamer und anscheinend 
günstiger Genesung. Er kann sich kund tun mit Tachykardie, 
unregelmäßigem, aussetzendem und verlangsamtem Puls, dazu ge¬ 
sellen sich oft Dysphagie. Singultus, Speichelfluß und unstillbares 
Erbrechen. Die bulbären Erscheinungen können mehr und mehr 
zunehmen und schließlich zum Tode führen, während das Bewußtsein 
erhalten bleibt. 


Nach allem, was über die Symptome, speziell die nervösen 
des Maltafiebers bemerkt wurde, liegt die Frage nahe, welcher 
Art die pathologisch-anatomischen Grundlagen dieser krankhaften 
Störungen sind. 

Es haben sich viele damit beschäftigt, aber der einzige, der 
eine genaue pathologisch-anatomische Beschreibung des Maltafiebers 
gibt, ist der verstorbene Professor G a r b o n e. Es erscheint geboten, 
dessen Darstellungen hier kurz zu wiederholen. 

Im Darm der an Maltafieber Verstorbenen finden sich an ver¬ 
schiedenen Stellen kleine Blutungen und Entzündungsherde, die nicht 
über die Schleimhaut und die Submukosa hinausgehen. Einige Autoren 
haben zuweilen auch nekrotische Veränderungen und kleine Geschwürs¬ 
bildungen gefunden (Bruce). 

In der Leber sind beobachtet worden Bezirke intensivster Konges¬ 
tion, in denen die mit spärlichen polynucleären Leukocyten erfüllten 
Kapillaren erweitert sind, während die Leberbälkchen sehr verdünnt sind. 
Die Leberzellkerne sind indessen immer erhalten, und im Protoplasma 
der Leberzellen findet sich nur selten Fett. Mitosen an den Leberzellen 
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sind niemals erkennbar. In den Glisson'sehen Kapseln zeigt sich eine 
kleinzellige Infiltration von höherem Grade, als man sie bei den ge¬ 
wöhnlichen septischen Prozessen findet. Pigmenthaltige Zellen fehlen. 

In der ein wenig vergrößerten Milz besteht eine bedeutende Ge- 
fäßerweiterang, die Pulpa ist mit roten Blutkörperchen vollgestopft und 
sehr arm an Milzzellen. Hier und da haben sich förmliche kavernöse, 
mit Blut gefüllte Hohlränme gebildet. Bemerkenswert ist der große 
.Reichtum an blntkörperchenhaltigen Zellen, deren Zahl viel bedeutender 
ist, als in andersartigen infektiösen Milztumoren. Pigmentzellen fehlen, 
die Milzfollikel erscheinen etwas vergrößert. 

Am Herzen finden sich selten Veränderungen, höchstens in Ge¬ 
stalt einer Verfettung der Herzmuskelfasern. 

In den Lungen kommen oft Ödeme an der Basis vor, selten kleine 
bronchopneumonische Herde; bisweilen besteht ein Pleuraexsudat Sehr 
selten, wie indem Falle von Souliö, kommen Geschwürsbildungen im 
Kehlkopf und im Schlundkopf vor. 

Die Nieren sind fast immer frei von Veränderungen. 

An den Mesenterialdrüsen besteht eine nicht unbedeutende 
Vergrößerung und eine Sukkulenz des Gewebes. 

„Und am Nervensystem endlich“, so schließt Carbone seine Be¬ 
schreibung, „ist es mir zu meinem lebhaften Bedauern nicht möglich ge¬ 
wesen, genauere Untersuchungen vorzunehmen.“ Er sagt uns dement¬ 
sprechend nichts von Bedeutung über die Veränderungen, die der Mikro- 
coccus hier hervorruft. Nicht mehr als er sagen uns andere Autoren 
darüber, und ich habe in der ganzen Literatur nichts gefunden, was die 
Wirkung des Mikrococcus melitensis und seiner Toxine auf das zentrale 
und periphere Nervensystem beträfe. 

In Anbetracht dieser Lücke und dem Rate des Professors 
Cantani folgend habe ich versucht, an der Hand umfassender 
Untersuchungen Licht in das dunkle Gebiet der pathologischen 
Anatomie des Nervensystems beim Maltafieber zu bringen. Die 
Ergebnisse dieser Untersuchungen sollen im. folgenden dargelegt 
werden. 

Was die Wirkung pathologischer Mikroorganismen auf das 
Nervensystem ganz im allgemeinen und die Experimente darüber 
betrifft, so war es erforderlich, die Arbeiten, die sich damit be¬ 
schäftigen, hier zu Rate zu ziehen und das, was in ihnen nieder¬ 
gelegt ist, zu vergleichen mit den Erfahrungen, die ich über die 
Wirkung des Mikrokokkus von Bruce gewonnen habe. Es mag 
davon abgesehen werden, die zahlreichen Autoren, die sich mit den 
Wirkungen des Tetanusbazillus, des Diphtheriebazillus, der Syphilis¬ 
spirochäte, des Tuberkelbazillus, mit dem Beriberi, dem Wutgift, 
dem Streptokokkus, der Cerebrospinalmeningitis, dem Typhus, der 
Streptothrichose, dem Gonokokkus und dem Milzbrandbazillus be¬ 
schäftigt haben. Bemerkt sei nur einiges von den Ergebnissen, 
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die die Untersuchungen bei den genannten Infektionskrankheiten 
zntage gefördert haben. So fand z. B. Crocq jun., daß nach sub- 
kntaner Einspritzung von Löffler’schen Diphtheriebazillen bei den 
Tieren eine Lähmung der hinteren Körperhälfte und eine degene- 
rative Neuritis auftritt, und nach Einspritzung von Diphtherie¬ 
toxin eine Neuritis, die mit scholligem Zerfall des Myelins beginnt 
nnd schließlich gekennzeichnet ist durch eine Vermehrung der 
Kerne, Verschwinden der Achsenzylinder und Resorption des zer¬ 
fallenen Myelins. Murawieff, der die Versuche von Crocq mit 
Diphtherietoxin fortgesetzt hat, fand dagegen, daß bei mäßiger und 
wiederholter Einspritzung zwar eine degenerative Neuritis entsteht, 
aber nicht eine interstitielle, während nach starken Einspritzungen 
degenerative Erscheinungen in den peripheren Nerven vermißt 
wurden, dafür aber pmschriebene Veränderungen im Zentral¬ 
nervensystem auftraten (Chromatolyse, Hyperämie, kleinzellige 
Infiltration). Diese Resultate sind von Ceni bestätigt worden. 

Ähnliche Veränderungen erhielten auch andere durch sub¬ 
kutane, intravenöse oder k intracerebrale Einspritzungen mit den 
verschiedensten Mikroorganismen und deren Toxinen und kamen 
zu dem Schluß, daß die danach aufgetretenen Veränderungen bis 
auf wenige von gleicher Art sind: degenerative Neuritis in den 
peripherischen Nerven, schwere parenchymatöse Schädigungen im 
Zentralnervensystem. 

Diese Befunde, die ich auf Grund eigener Nachprüfungen be¬ 
stätigen kann, befriedigen uns nicht, weil die verschiedenen Autoren 
über viele wichtige Einzelheiten nichts erwähnen. Und mehr noch, 
nicht immer ist die Versuchstechnik derart gewesen, daß Irrtümer 
ausgeschlossen waren. Es liegt mir fern, den Experimentatoren 
hier einen Vorwurf zu machen, denn die Errungenschaften der 
histologischen Technik in der Untersuchung des Zentralnerven¬ 
systems sind neu, und es standen in früherer Zeit nur wenige und 
unvollkommene Verfahren zur Verfügung. So konnte es geschehen, 
daß die feinen Veränderungen der Blutgefäßwandungen und der 
Neuroglia sich der Beobachtung entzogen, so erklärt es sich, daß 
uns nichts berichtet wird über Plasmazellen, Mitochondrien, über 
den Bau des Protoplasmas der Nervenzellen usw. Schließlich ist 
zu bedenken, daß bei intracerebralen Injektionen von Kulturen und 
Toxinlösungen nicht nur die Wirkung der eingespritzten Gifte und 
Bakterien, sondern auch das Injektionstrauma als solches zu be¬ 
rücksichtigen ist (vgl. hierzu die interessante Monographie von 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



280 


de Nunno 


Digitized by 


Bianchi jun.). Das ist aber offenbar nicht oder nicht in aus¬ 
reichendem Maße geschehen. 

Wenn ich alles zusammenfasse, glaube ich sagen zu dürfen, 
daß wir noch nicht alle feinen Veränderungen kennen, die durch 
Krankheitserreger und ihre giftigen Produkte im Nervensystem und 
besonders im Zentralnervensystem hervorgerufen werden. Es war 
daher mein Bestreben, bei meinen Versuchen mit allen Hilfsmitteln 
der modernen histologischen Technik zu arbeiten, um die komplizierte 
Wirkung der Bakteriengifte und der Bakterien selbst auf das 
zentrale und periphere Nervensystem möglichst einwandsfrei fest¬ 
zustellen. 

Für meine Untersuchungen habe ich Kaninchen von gleichem Ge¬ 
wicht (ca. 2 kg) benutzt. Zu den Einspritzungen verwendete ich ver¬ 
schiedene Stämme des Mikrokokkus von Bruce, drei davon durch Prof. 
Cantani aus dem Blut von Maltafieberkranken 1912 isoliert (D. P.; 
195; 1095), und zwei (M. A; MB), die mir in liebenswürdigster Weise 
aus Malta von Prof. Samut übersandt worden waren. Als Nährboden 
4 für die Herstellung der Kulturen zum Zwecke der Injektion und 
Agglutination habe ich ausschließlich den von Prof. Cantani bevorzugten 
verwendet: gewöhnlichen Agar, auf dem der Mikrokokkus, wie bekannt, 
nur kümmerlich wächst. Das Geheimnis, diesen schlechten Nährboden 
in einen vorzüglichen zu verwandeln, besteht darin, einige Tage alten 
Agar, der vollständig sein Kondenswasser verloren hat, zu verwenden; 
man erhält auf diesem Nährboden schon nach 24 Stunden üppige 
Kulturen. 

Die erforderlichen Agglutinationen sind teils mikroskopisch, teils 
makroskopisch vorgenommen worden, meist auf letzterem Wege und 
unter Beachtung der von Prof. Cantani empfohlenen Technik. Für 
die Einspritzungen wurden Aufschwemmungen 1—2 Tage alter Kulturen 
verwendet, die dadurch erhalten wurden, daß die Kulturbeläge aus einem 
oder mehreren Reagenzgläsern mit einigen Tropfen sterilisierter physio¬ 
logischer Kochsalzlösung ausgespült wurden. 

Diese Aufschwemmungen sind entweder lebend oder nach halb¬ 
stündiger Sterilisation bei 58° verschiedenen Kaninchen unter die Dura 
oder ins Rückenmark eingespritzt worden, anderen in die Randvene 
des Ohres. 

Für die histologische Untersuchung kamen je nach dem 
Zweck verschiedene Methoden in Anwendung: für die Erforschung der 
Veränderung an den Gefäßen die gewöhnlichen Färbeverfahren (Häma- 
toxylin, Eosin usw.), das van Gieson’sche Verfahren, die Weigert’sche 
Fuchsin-Resorzinfärbung, für die Plasmazellen die Methoden von Unna 
und Pappenheim, für das Blut die Färbung nach May-Grünwald- 
Giemsa. Für die Neuroglia die WeigerPsche Färbung und die von da 
Fano, für die Nervenzellfärbungen wurde hauptsächlich die Methode von 
Nissel verwendet, und die Modifikationen dieser durch Lugaro und 
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Kaninchen A 

Fig. i. Methode von Nissl-Lugaro Zeiss Ok. 3. Mik. Ob. F. 
Fig. 2. Methode von Cajal. Zeiss Ok. 3. Ob. F. 

Fig. 3 « Methode von Donaggio (4. Methode) Zeiss Ok. 5. Imm. 
hom. ‘/if 


Tafel I/IL 


Kaninchen C 

Fig. 4A und 4 B. Methode von Nissl-Boccardo Zeiss Ok. 3. 
Ob. DD. 

Tafel III/IV. 

Fig. 5 A und 5 B. Methode von Cajal. Zeiss Ok. 3. Ob. F. 

Kaninchen B 

Fig. 6. Methode von Cajal. Zeiss Ok. 3. Ob. F. 

Fig. 7 A. Methode von Maichi. Zeiss Ok. 3. Ob. DD. 

Fig. 7B. Methode von Cajal. Zeiss Ok. 5. Imm. hom. 
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Boccardo, für die Darstellung der Nervenzellausläufer die ursprüng¬ 
liche und die von Veratti modifizierte Golgi'sche Methode. 

Ich muß offen gestehen, daß ich das Suchen nach Veränderungen 
in den Dentriten der Ganglienzellen bald aufgeben mußte, da es unmög¬ 
lich war, nach der Golgi’schen und seiner von Veratti modifizierten 
Methode Präparate zu erhalten, in denen das Gitterwerk gut sichtbar 
war. Es hat mich dabei beruhigt, zu hören, daß bessere Resultate auch 
nicht im Institut des Prof. Schrön gewonnen wurden, wo eine der 
meinen weit überlegene Technik geübt wurde. 

Für die Nervenfasern habe ich die ursprüngliche Methode von 
Cajal gewählt und die von Verato etwas abgeänderte. Ich hätte 
auch gern die von Bielschowski angegebene benutzt, wenn mir ein 
Gefriermikrotom zur Verfügung gestanden hätte. Für die Darstellung 
der intracellulären Netze habe ich mich der 4. Methode von Donaggio 
bedient, und endlich für die Prüfung der Veränderungen der peripheren 
Nerven außer den gewöhnlichen Färbungen die Methoden von Weigert, 
Pal, Marchi, Cajal und von Donaggio. Für die Mitochondrien 
habe ich die von Bend a nnd von Pappadia angegebenen Unter- 
suchung8verfahren angewendet. 

Die benutzten Fixierungsmittel waren naturgemäß die, die für jede 
Methode angegeben sind. Die peripheren Nerven wurden in Celloidin, 
das Zentralnervensystem in weiches Paraffin eingebettet, wobei darauf 
geachtet wurde, daß die Temperatur des Paraffinofens bei der Einbettung 
48° nicht überstieg. 

Um nicht allzu weitschweifig zu werden, will ich die Resultate 
meiner zahlreichen und mühsamen Untersuchungen nicht im ganzen 
Umfang anfuhren. Ich will mich vielmehr darauf beschränken, 
über die histologischen Befunde an denjenigen Versuchstieren zu 
berichten, die die Wirkung des Bacillus melitensis auf das zentrale 
und periphere Nervensystem besonders gut haben erkennen lassen. 

I. Versuchsserie. 

(Subdurale Einspritzung wenig virulenter Kulturen des 
Micrococcus melitensis.) 

Kaninchen A. Gewicht 1190 g, Temperatur 38.8. 

Das Tier erhält am 15. Dezember nach aseptisch ausgeführter 
Trepanation drei 48 Stunden alte, in 0,4 ccm Kochsalzlösung auf- 
geschwemmte Kulturen des Stammes D. P. unter die Dura des Schädels 
gespritzt. 

Nach 36 ständiger Inkubation kontinuierliches Fieber zwischen 40 
und 40,7, von dem das Tier indessen nicht viel zu verspüren scheint, 
da es frißt und nicht matt ist. 

10 Tage nach der Impfung Entnahme von etwas Blut aus der Ohr¬ 
vene, behufs Vornahme der Agglutination : diese ist 1 : 100 positiv. 
Das Tier bat 250 g abgenommen. 

14 Tage nachher agglutiniert das Blut 1 : 200, nach einem Monat 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. Bd. 116. 19 
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1 : 400, Körpergewicht jetzt 1800 g. Trotz des fortdauernden Fiebers 
scheint das Tier wieder hergestellt zu sein, frißt gut und zeigt keine 
nervösen Erscheinungen. Das Blut agglutiniert nach 2 Monaten nur 
noch 1 : 50. Später frißt das Tier gut weiter, zeigt indessen etwas Un¬ 
ruhe, fiebert und wiegt noch 1720 g. Im 3. Monat nach der Impfung 
ist die Agglutination negativ und so auch im 4. Das Tier ist jetzt 
deutlich abgemagert, andauernd besteht Fieber. Bei selbst leichten Be¬ 
rührungen bekommt das Tier tonische Krämpfe, und es scheint auch, als 
ob eine leichte Parese des Hinterteils bestünde. — Gegen die 2. Hälfte 
des 4. Monats Gewicht 1400 g, das Tier frißt nicht mehr, ist matt, 
kommt aus der Ecke des Käfigs, in die es sich verkrochen hat, nicht 
mehr hervor und verendet nach wenigen Tagen. 

Bei der Sektion zeigen sich Herz und Lungen normal, Leber und 
Milz erscheinen blutreich und etwas vergrößert, die übrigen Unterleibs¬ 
organe sind ohne besondere Befunde. Nach der Eröffnung des Schädels 
findet man in der linken Hirnhemisphäre nur eine starke Hyperämie,, 
während in der rechten auf den weichen Häuten dicke eiterige, etwas 
körnige, schmutzig weiße Massen aufliegen, besonders an der Konvexität* 

Bei Verimpfung auf Agar werden Reinkulturen des Mikrococcus 
melitensis aus den beiden Hirnhemisphären und auch aus dem Blut er¬ 
halten. 


Histologische Untersuchung« 

Das Lumen aller Gefäße des Gehirns ist erweitert, teilweise be¬ 
deutend, die Wände der Gefäße färben sich im allgemeinen nicht mehr 
so, daß man die Elemente der verschiedenen Wandschichten unterscheiden 
kann. An anderen Gefäßen sind die Wandungen gequollen und haben 
ein homogenes, etwas trübes oder auch körniges Aussehen angenommen, 
indem sie nur wenige große Kerne erkennen lassen, die, meist spindel¬ 
förmig, intensiv gefärbt und von vielen Chromatinkörnchen durchsetzt 
sind (Fig. 3 auf Taf. II). An anderen Gefäßen ist die Wandstruktur 
besser erhalten, doch hat man immer den Eindruck, einer gewissen 
diffusen Trübung und Verdichtung des ganzen Gefäßts, wie wenn das 
Präparat schlecht entwässert worden wäre. Doch ist dem nicht so, da 
die übrigen histologischen Einzelheiten mit großer Deutlichkeit hervor¬ 
treten. Die Elastika ist in diesen Gefäßen immer erhalten, und nur 
selten erscheint sie an einigen Stellen unterbrochen. Ich möchte indessen 
auf diesen Befund keinen allzu großen Wert legen, da er möglicherweise 
in einer beim Schneiden der Präparate entstandenen Umbiegung der 
Elastika bedingt ist. Die Intima besonders in den Gefäßen der grauen 
Substanz ist oft teilweise oder ganz abgelöst (Fig. 3 auf Taf. II). Die 
Muskularis ist immer atrophisch, die Adventitia endlich, wenn sie vor¬ 
handen ist, gequollen, ihre Kerne oft wenig gefärbt und körnig. 

Die perivaskulären Lymphräume erscheinen an allen Gefäßen etwas¬ 
erweitert, und in ihrer Umgebung sieht man, oft auf einer Seite der 
Adventitia angelagert, verschiedene Fibroblasten und zahlreiche klein¬ 
zellige runde Elemente mit dunkel gefärbtem Kern, der bei Untersuchung 
mit der Immersion bald eine homogene, bald eine körnige Struktur er¬ 
kennen läßt. Ihrem ganzen Verhalten nach erweisen sie sich teils als 
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Leukocyten, teils — und zwar in der Mehrzahl — als Lymphocyten, 
In Präparaten, die mit U n n a ’s polychromem Methylenblau oder nach 
Pappenheira gefärbt wurden, bemerkt man neben den eben be¬ 
schriebenen Elementen vereinzelt Zellen von besonderer Beschaffenheit. 
Sie sind klein, oval und mit körnigem Protoplasma versehen, das sich 
nach Unna metachromatisch, nach Pappenheim rot färbt. Die Kerne 
dieser Zellen liegen meist exzentrisch, ihre Chromatinkörnchen sind 
peripherisch gelagert, zuweilen radiär angeordnet. Es handelt sich bei 
diesen Elementen zweifellos um Plasmazellen, wie sie von Unna zuerst 
beschrieben worden sind. 

Auch im Innern bieten die Blutgefäße interessante Befunde dar, ' 
Man sieht nämlich im Lumen mancher von ihuen, immer in dem der 
größeren, Massen, die, wie sich an nach May-Grünwald-Giemsa 
gefärbten Präparaten ergibt, nie Leukocyten enthalten: offenbar Leukopenie 
und zwar überwiegend auf Kosten der polynucleären Leukocyten. Das 
Lumen anderer, besonders kleiner Gefäße ist bald mit hyalinen, bald mit 
mehrkörnigen Massen erfüllt, die sich schlecht färben (Fig. 3 auf Taf. II): 
Thromben. 

Blutungen im Parenchym w^ren nirgends zu finden, wohl aber in 
den weichen Häuten, und zwar in den arachnoidealen Räumen, wo aus¬ 
gedehnte Infiltrationen mit roten Blutkörperchen bestanden, die zum Teil 
noch gut erhalten waren, zum Teil mit spärlichen Leukocyten verklumpt 
erschienen. Plasmazellen fanden sich hier nicht, wohl aber, was be¬ 
sonders bemerkenswert erscheint, waren die Furchen der rechten Groß¬ 
hirnhemisphäre größtenteils mit rechtlichen Exsudatmassen ausgefüllt. 

Die Untersuchung der Neuroglia nach Weigert und nach Fano 
hat etwas Auffälliges nicht ergeben. Nur in der Schicht der großen 
Pyramidenzellen erscheint die Zahl der „Satellitenzellen“ etwas größer 
als in der Norm. 

Die Veränderungen an den Ganglienzellen sind viel schwerer 
und dementsprechend viel interessanter. 

An Präparaten nach Nissl-Lugaro und nach NiBsl-Boccardo 
bemerkt man, daß die Schicht der kleinen und mittleren Pyramidenzellen 
arm an Zellen ist, und daß die wenigen noch vorhandenen stark ver¬ 
ändert sind. Ihr Kern ist enorm geschwollen, blaß und entbehrt des 
Nucleolus, er nimmt fast die ganze Zelle ein, und das Protoplasma be¬ 
deckt ihn kaum, von diesem sieht man nur da und dort einen äußerst 
feinen, mehr oder weniger stark gefärbten Saum. Zwischen den Zellen 
bemerkt man eine starke kleinzellige Infiltration, die bis in die tieferen 
Schichten der Rinde sich erstreckt. Die augenfälligsten Veränderungen 
findet man in der Schicht der großen Pyramidenzellen. Diese sind, wie 
aus der Vergrößerung der Abstände zwischen den einzelnen Zellen her¬ 
vorgeht, ap Zahl vermindert. Außerdem aber sind die Zellen selbst 
schwer verändert: einige (Fig. I auf Taf. I) sind in der sonderbarsten 
Weise deformiert, des Kerns und des Kernkörperchens beraubt und in 
eine körnige, intensiv färbbare Masse verwandelt, die irgendwelche Struk¬ 
tur nicht mehr erkennen läßt. Andere wieder erscheinen geschwollen 
mit nicht immer regelmäßigen Konturen, und man kann an ihnen nur 
Belten einen kurzen und dicken Fortsatz erkennen. Im Protoplasma 
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vieler Zellen sind die örannla verschwunden, in anderen haben sie sich 
in Gestalt spärlicher Körnchen wenigstens teilweise noch erhalten. Der 
in allen Zellen enorm geschwollene Kern ist von höchst wechselnder Ge¬ 
stalt, sein Nucleolus, wenn er' überhaupt noch vorhanden ist. ist meist 
blaß und exzentrisch gelagert. Nicht selten zeigen die Zellen ein vakuo- 
lisiertes Protoplasma und zwar haben die Zellen, deren Protoplasma 
Vakuolen enthält, gewöhnlich den Kern und das Kernkörperchen ver¬ 
loren : sie sind in eine schaumige, wenig gefärbte Protoplasmamasse ver¬ 
wandelt, die kaum noch an eine Ganglienzelle erinnert. Wieder andere 
Zellen, fast der ganzen Chromatinsubstanz entbehrend (die wenige noch 
vorhandene sieht pulverförmig aus), sind in höchst charakteristischer 
Weise verändert. Ihre Gestalt ist ganz seltsam, entweder keulenförmig 
oder bi8kuitförmig mit enorm verdünntem Protoplasma, und das Wenige, 
was von Chromatinsubstanz in ihnen noch vorhanden ist, ist an dem 
einen Zellpol angehäuft, während der Kern, der sich am entgegenge¬ 
setzten Zellpol befindet, dick, ausgefranst und wenig gefärbt ist (wie über¬ 
haupt die ganzo Zelle). Andere Zellen endlich enthalten keine Ni Bi¬ 
schen Körperchen, ihr Kern ist geschwollen und, obwohl von regel¬ 
rechter Form, entbehrt er des Nucleolus: diese Zellen sind so blaß, daß 
sie kaum sichtbar sind, es sind dahinschwindende Zellen, nur mehr die 
Schemen solcher. 

Zwischen allen diesen Elementen, die soeben beschrieben worden 
sind, treten durch ihre intensive Färbung kleine Körperchen von ver¬ 
schiedener Form hervor, die rund, oval, birn- oder biskuitförmig sind, 
von einer lebhaft gefärbten Kernmembrau umschlossen sind und einzelne 
Chromatinkörnchen enthalten. Zwischen diesen Zellen sieht man, aber 
in geringerer Zahl, kleine runde Kerne mit gut gefärbten Konturen, die 
aber blaß erscheinen und ab und zu einzelne Chromatinkörnchen ent¬ 
halten. Endlich finden sich nicht selten noch große runde Zellen mit 
blassem, feinkörnigem Protoplasma Und dunkel gefärbtem, granuliertem 
Kern, der, halbmondförmig, in der Peripherie des Zellkörpers liegt. 

Daß es an Präparaten, die nach Ben da gefärbt wurden, nicht ge¬ 
lang, Mitochondrien nachzuweisen, darf bei den schweren Veränderungen, 
die an den Nißl-Präparaten festgestellt worden sind, nicht wmndernehmen. 

An Präparaten, die nach Cajal behandelt worden waren, ließ sich 
ebenfalls manches Wichtige beobachten. Der Zellkörper ist ziemlich 
atrophisch und nicht immer von regelmäßiger Form, der Achsenzylinder 
ist wellig und oft von anomaler Richtung insofern, als er plötzlich im 
rechten Winkel abbiegt. Die übrigen Fortsätze fehlen zuweilen oder 
sind, wenn sie vorhanden sind, kurz. Das Protoplasma ist bald arm, 
bald reich an Körnchen und enthält nicht selten Vakuolen. Der un¬ 
förmliche, meist eirunde Kern ist in eine Ecke des Zellkörpers ver¬ 
lagert und schließt den etwas vergrößerten Nucleolus ein, der wechselnde 
Formen zeigt, und in dessen Umgebung deutliche Hyperchromasie be¬ 
steht. In vielen der so veränderten Ganglienzellen findet man noch 
folgendes: In der Peripherie runde feinkörnige Gebilde, die ich für ein¬ 
gedrungene Neurogliakerne halten möchte, und in den zentralen Teilen 
— aber selten — sonderbare kleine runde Körperchen, deren Herkunft 
unsicher erscheint (Fig. 2 auf Taf. I). 
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Nicht minder schwer als an den Zellkörpern sind die Veränderungen 
an den Fibrillen. Diese sind an Zahl enorm vermindert und haften 
meist an der Basis des Fortsatzes, während andere ihren Lauf fortsetzen 
und an den Enden zu einer einzigen oder auch zwei Fasern verkleben. 
An den wenigen Zellen, die noch Ausläufer besitzen, sind die Fasern 
meist körnig zerfallen, noch öfter sind sie zerrissen. 

In den nach N i ß 1 und in den nach C a j a 1 behandelten Präparaten 
sieht man besonders zweierlei: 1. den degenerativen Charakter der 
Fibrillen, die bald wellig, bald varikös erscheinen und verschiedenartig 
geschwollen; 2. spärliche, aber ungewöhnliche Elemente (vgl. Fig. 2 auf 
Taf. I), die einen kleinen rundlichen Leib von auffallend dunkler 
Färbung besitzen. In ihrer Peripherie Bind zwei Reihen zerrissener 
Fibrillen erkennbar. Ihr Körper zeigt einen Fortsatz von äußerst 
charakteristischer Form: sehr fein tritt er an einer Seite der Zelle, 
S-förmig gewunden, aus, um sogleich ein- oder zweimal enorm anzu¬ 
schwellen und dann wieder so dünn zu werden wie am Anfang. Am 
geeignetsten würde sich diese Form des Fortsatzes mit der einer Wulst 
vergleichen lassen. — Die nach der Methode von Donaggio behandelten 
Präparate haben dieselben Befunde ergeben (Fig. 3 auf Taf. II). 

Man sieht auch hier leukocytäre und lymphocytäre Elemente, daneben 
aber noch andere Zellen, von denen die einen anstatt eines Kerns nur 
einige dunkel gefärbte Körnchen enthalten, während die anderen, viel 
Größeren ein nucleusartiges Gebilde einscbließen, das oft vakuolistiert ist 
und innerhalb des von großen Hohlräumen durchsetzten Protoplasmas 
exzentrisch gelagert ist. 

Die die Ganglienzellen umschließenden Lymphräume erscheinen auch 
an diesen Präparaten erweitert, wichtiger sind indessen die Veränderungen 
an den Zellen selbst, und zwar ihrer Ausläufer und ihres Reticulums 
(Fig. 3 auf Taf. II). Wenn man die Ausläufer verfolgt, so sieht man, 
daß an einigen Zellen die Fibrillen wellig, zerrissen und oft an ver¬ 
schiedenen Stellen miteinander verschmolzen sind, während an anderen 
Zellen die zerrissenen Neurofibrillen ganz untereinander verklebt sind, 
derart, daß sie wirkliche Bänder bilden, die plötzlich an der Basis der 
Fortsätze aufhören. An anderen Stellen erscheinen sie zerfasert oder 
zerrissen und in ihrem Verlauf mit dem Zellkörper verklebt, um dann 
mit anderen Neurofibrillen, die dieselben Veränderungen aufweisen, zu 
verschmelzen. 

Das Reticulum ist nicht weniger verändert. In einigen Zellen ist 
es geradezu verschwunden, in der Mehrzahl der übrigen sind die Maschen 
stark erweitert oder auch wie zerrissen derart, daß sie feine Bänder und 
Körner bilden, die, meist dunkel gefärbt, mit dem Kern in engen Be¬ 
ziehungen stehen. Das Kernkörperchen, das sich wie gewöhnlich unten 
befindet, hat keine sauberen Konturen und fehlt nicht selten gänzlich. 

An der Medulla oblongata waren die Veränderungen dieselben wie 
am Großhirn, nur etwas weniger schwer. Im Kleinhirn dagegen waren 
weder bei diesem Tier, noch bei anderen nennenswerte Befunde festzu- 
stellen. Ebenso bot das Rückenmark im Vergleich zum Großhirn nur 
wenig krankhaftes dar. An den Nervi ischiadici war bei Behandlung 
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nach Weigert-Pal und nach Marchi sowie nachCajal außer einer 
ab und zu vorhandenen stärkeren Schlängelung markhaltiger Fasern etwas 
Bemerkenswertes nicht zu sehen. 


n. Versnchsserie. 

(Intravenöse Injektion einer wenig virulenten Kultur des 
Micrococcus melitensis.) 

Kaninchen B. Gewicht 2100 g, Temp. 38,4. 

Am 27. Januar Injektion von drei 36 ständigen, in 0,5 ccm steriler 
Kochsalzlösung aufgeschwemmten Kulturen in die Ohrvene (Stamm MB). 

Nach 3 tägiger Inkubation zeigt das Tier Mattigkeit, frißt wenig 
und hat 40,8. 

Nach 9 Tagen Agglutination 1:50 negativ, 1:10 positiv. 

Nach 20 Tagen Agglutination 1:400 positiv. Das Tier fiebert. 

Nach 4 Wochen Agglutination 1:200 positiv, Gewicht 1785 g. 
Keine nervösen Erscheinungen. 

Im 2. Monat nimmt das Tier zu (1900 g), frißt gut und scheint 
gesund, fiebert aber bis 39,9. Agglutination 1 : 50. 

Im 3. Monat erneute Injektion einer 48 ständigen Kultur desselben 
Stammes MB in die Ohrvene (Agarkultur). 5—6 Tage nach der Impfung 
erneute Abmagerung, Abnahme der Freßlust und Ansteigen der Tempe¬ 
ratur bis 41 und selbst 41,8. Dann frißt das Tier eine Zeitlang so gut 
wie gar nichts und erscheint wie betäubt. 

Gegen das Ende des dritten Monats erholt sich das Tier etwas und 
frißt wieder, die Temperatur sinkt bis etwa 40, das Gewicht bleibt un¬ 
verändert. Um diese Zeit tritt ein neues Symptom auf: beim Laufen 
erscheint das Hinterteil gelähmt, und wenn man das Tier hier berührt, 
so schreit es. Agglutination: 1:100. 

Im 5. Monat der Krankheit fiebert das Tier noch immer, das Ge¬ 
wicht sinkt bis auf 1650 g, die Agglutination ist negativ. Die nervösen 
Störungen haben sich noch gesteigert: das Hinterteil wird überhaupt 
nicht mehr bewegt, das Tier hockt zusammengekauert in einer Ecke 
seines Käfigs. Hält man dem Tie? Futter vor, so macht es kleine 
Sprünge mit den Vorderfüßen, wobei es das Hinterteil als völlig schlaffe 
Masse nachschleppt. Bei Berührungen, besonders der hinteren Körper¬ 
hälfte, ei kennt man deutlich das Bestehen einer Hyperästhesie. 

In den letzten Tagen des 5. Monats ist die Agglutination negativ, 
das Tier frißt nur wenig, einige Tage gar nichts. Jetzt treten zwei 
neue Erscheinungen auf: dem Tier Hießt ununterbrochen Speichel aus 
dem Maule, außerdem erbricht es oft eine grünliche Flüssigkeit, auch 
wenn keine Nahrung genommen worden war. Ara 28. Juni verendet 
das Tier. 

Bei der Autopsie sind alle Organe, auch das Gehirn, ungeheuer 
hyperämisch, besonders die Medulla oblongata und das Rückenmark. Aus 
dem Blut und dem Gehirn wird der Micrococcus melitensis gezüchtet. 
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Histologischer Befund. 

Die wichtigsten Veränderungen haben sich bei diesem Tiere im 
verlängerten Hark gefunden. Die Gefäße zeigen dieselben Befunde wie 
beim vorhergehenden Tier (A), nur sind hier an verschiedenen Stellen 
kleine Blutungen erkennbar. Die Mitochondrien sind auch hier ver¬ 
schwunden. Die Ganglienzellen, an Zahl reduziert, sind zum Teil hoch¬ 
gradig atrophisch, zum Teil in beginnender Atrophie. An den besser 
erhaltenen Nervenzellen (Fig. 6 auf Taf. III) sind die lymphatischen Räume 
erweitert, die Färbungsintensität ist wechselnd. Das Protoplasma enthält 
oft Vakuolen, der Kern ist in manchen Zellen kaum sichtbar, dabei 
verdickt und unförmlich, mit einem exzentrisch gelagerten Nucleolus ver¬ 
sehen, in anderen Zellen ist der Kern zerfallen, und es finden sich statt 
seiner hyperchromatische Flecken, ein gut gefärbter Nucleolus und kleine 
schwarze Körnchen. Diese Kerne sind dermaßen verändert, daß man 
sie absolut nicht erkennen konnte, wenn man nicht die Neurofibrillen zu 
Hülfe nähme. In den wenig gefärbten Zellen verfolgen die Fibrillen, 
gekrümmt und dicht zusammengepreßt, den Zellfortsatz und machen fast 
immer an der Basis des Fortsatzes halt, doch zuweilen senden sie einige 
zerrissene pericelluläre Fasern entlang der Zellgrenze. In den stärker 
gefärbten Zellen verlaufen die Fibrillen ebenfalls verdünnt, geschlängelt 
und oft fragmentiert bis an die Basis des Fortsatzes, von wo sie einen 
ganz eigentümlichen Lauf nehmen. Die Mehrzahl von ihnen ist zer¬ 
rissen und miteinander verklumpt und verläuft pericellulär, um sich mit 
denen anderer Fortsätze zu begegnen; wieder andere, doch gewöhnlich 
nur eine einzige, verlaufen von der Basis des Fortsatzes senkrecht bis 
gegen den Kern hin oder richtiger bis dahin, wo sich dieser befunden 
hatte, und immer sich teilend, umgeben sie ihn in Hufeisenform. 

Im übrigen bemerkt man in den Präparaten eine Infiltration mit 
kleinen runden Elementen, die ein ungefärbtes Protoplasma besitzen, und 
schließlich eine Abnahme der Zahl der Fasern, sowie eine hochgradige 
Veränderung ihres Baues und ihres Verlaufs. Denn sie erscheinen ge¬ 
schlängelt, verfilzt, nicht selten unregelmäßig aufgetrieben und verschieden 
stark gefärbt. 

Präparate nach Donaggio haben im wesentlichen dieselben Be¬ 
funde ergeben, wie sie in Fig. 3 auf Taf. II dargestellt sind. 

Am Kleinhirn war auch hier fast nichts Abnormes zu finden. 

In den verschiedenen Segmenten des Rückenmarks waren dieselben 
Allgemeinveränderungen erkennbar, d. h. Zellschwund, Chromatolyse, 
Pyknose, Zerfall der Fibrillen, Schwund und Zerfall der Faserelemente 
des Reticulums usw. 

An den peripheren Nerven fanden sich im Gegensatz zu Kaninchen A 
sehr bedeutende Veränderungen. An Präparaten, die nach Marchi be¬ 
handelt wurden (Fig. 7 a auf Taf. IV), erkennt man an der intensiven 
Schwärzung durch die Osmiumsäure einen ausgedehnten Myelinzerfall, an 
einigen ist das Myelin fast verschwunden, und es sind nur spärliche Fett¬ 
tropfen übrig geblieben. An noch anderen Fasern ist die Entartung er¬ 
kennbar an einem Zerfall der Markscheiden in unregelmäßige Stücken von 
wechselnder Größe. 
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Präparate nach Cajal haben das Vorstehende bestätigt (Fig. 7 b auf 
Taf. IV): in vielen Fasern sind die Fibrillen völlig verschwunden, und 
nur in wenigen sind sie noch erhalten, dann aber geschlängelt, verklumpt 
und zerrissen. 


IIJ. Versuchsserie. 

(Subdurale Einspritzungen von sterilisierten Kulturen des 
Bruce’schen Mikrokokkus.) 

Kaninchen C. 1850 g, Temp. 39,0. 

Am 19. März kunstgerechte Trepanation unter sorgfältiger Be¬ 
obachtung der Antisepsis und Asepsis. Dann langsame subdurale In¬ 
jektion einer dicken Emulsion der Beläge von drei 24 ständigen Agar¬ 
kulturen des Stammes DP, die vorher J / 2 Stunde bei 58° sterilisiert 
worden und dann mit einigen Tropfen steriler physiologischer Kochsalz¬ 
lösung abgeschwemmt worden waren. 

Das Tier verträgt den Eingriff ausgezeichnet, nur besteht einen Tag 
lang ein etwas soporöser Zustand, von dem sich das Tier aber rasch 
und vollständig wieder erholt. Fieber stellt sich nicht ein, doch beginnt 
das Tier nach einigen Tagen abzumagem, obwohl es gut frißt. Die 
Agglutination ist 9 Tage nach der Injektion negativ, nach 1 Monat 
schwach positiv (1 : 50). Das Gewicht beträgt am Anfang des 2. Monats 
trotz unverminderter Freßlust nur noch 1550 g, und es wird die Ab¬ 
magerung von Tag zu Tag bemerkbarer. 

Am Anfang des 3. Monats ist die Agglutination wieder negativ, 
das Serum agglutiniert nicht einmal 1:1. Das Tier zeigt einen ge¬ 
wissen Stupor, eine Art von Apathie: es bleibt stundenlang unbeweg¬ 
lich, und wenn man es berührt, so sind die Bewegungen mühsam, und 
es scheint, als ob die hintere Körperhälfte etwas paretisch wäre. 

Am Ende des 3. Monats ist das Körpergewicht enorm gesunken: 
von 1850 auf 1100 g. Das Tier hat jetzt oft Konvulsionen, und am 
11. Mai, also 52 Tage nach der Impfung, verendet es. Bei der 
Sektion sind alle Organe deutlich hyperämisch, besonders stark das 
Gehirn und seine Häute. Kulturen, die aus dem Blute und dem Gehirn 
angelegt wurden, bleiben steril. 


Histologischer Befund. 

Die Veränderungen am Gefäßapparat des Hirns sind dieselben, die 
beim Versuchstier A und B beobachtet worden waren. 

Präparate aus dem Gehirn nach Nißl-Boccardo (Fig. 4 auf Taf. II) 
lassen erkennen, daß die Veränderungen, obgleich sie in beiden Hemisphären 
dieselben sind, doch an der Injektionsstelle stärker ausgeprägt und weiter 
fortgeschrit ten sind (Fig. 4 a auf Taf. II). Die Zellen sind hier (wie man beson¬ 
ders deutlich in Fig. 4 b auf Taf. II erkennt) viel spärlicher als in der anderen 
Hemisphäre. Nahe der Injektionsstelle färben sieb die Zellen nur wenig, 
sie sind an Form und Größe sehr verschieden, ihr Kern bald groß, bald 
klein, nach unten zu verlagert und mit schlecht gefärbtem Nucleolus 
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versehen. Im Gegensatz hierzu bemerkt man an der entsprechenden 
Stelle der anderen Hemisphäre eine fast doppelt so große Zahl von 
Zellen, die viel stärker gefärbt sind, und in einigen von ihnen kann 
man noch spärliche Schollen der perinucleären tigroiden Substanz wahr¬ 
nehmen. Die Ausläufer sind immer der chromatischen Substanz ver¬ 
lustig gegangen. Dabei zeigen beide Hemisphären eine starke zeitige 
Infiltration, die, wie im vorhergehenden Teil der Arbeit näher begründet 
ist, in der Anwesenheit einkerniger Leukocyten und — vorwiegend — 
hyphocytärer Elemente beruht. 

An Präparaten nach Cajal bestätigt sich dieser Unterschied im 
Stadium der Veränderungen zwischen den beiden Hemisphären (Fig. 5 
auf Taf. III). Nahe der Injektionsstelle sind die Elemente an Zahl sehr 
vermindert, und die noch übrig gebliebenen sind stark verändert 
(Fig. 5 a auf Taf. III). Die pericellulären Lymphräume sind erweitert, 
die Zellen selbst deformiert, ihr Protoplasma fast hofartig angeordnet 
und oft von großen Vakuolen durchsetzt. Kern und Kernkörperchen 
sind vollständig verschwunden, und die Neurofibrillen sind in manchen 
Zellen auf ein kurzes Büschel beschränkt, das sich nicht über die 
Basis des Fortsatzes hinaus erstreckt. In anderen Zellen sind die 
Neurofibrillen verbogen, oft zerfallen, an Zahl sehr reduziert und 
endigen nicht selten mit einigen zarten Fasern in der Peripherie des 
Zellkörpers. In der anderen, von der Injektion nicht direkt berührten 
Hemisphäre (Fig. 5 b auf Taf. III) sind die Befunde etwas verschieden. 
Die Zahl der Zellen ist viel größer, und es herrscht hier fast ausschließ¬ 
lich die atrophische Form vor: die Zellen sind alle viel intensiver braun 
gefärbt als die auf der Seite der Injektionsstelle. Die pericellulären 
Lymphräume sind viel ausgesprochener, und vielfach ist das Zell¬ 
protoplasma enorm reduziert, so daß weite ovale Räume von hellerer 
Färbung sichtbar sind, in denen sich aber weder ein Kern, noch ein 
Kernkörperchen erkennen läßt. Die Neurofibrillen sind an Zahl wesent¬ 
lich reduziert, oft verklebt und fragmentiert. Viele Zellen sind derart 
atrophisch, daß man Mühe hat, sie als nervöse Elemente zu erkennen: 
Es sind gewissermaßen die Skelette von Zellen, die, stark braun gefärbt, 
die seltsamsten Gestalten darbieten. 

Schließlich ist in der von der Injektion nicht berührten Hemisphäre 
eine ausgesprochene Verdickung der Nervenfasern erkennbar, beiden 
gemeinschaftlich ist eine kleinzellige Infiltration. Dasselbe haben Präparate 
nach Donaggio ergeben. 

In der Medulla oblongata sind die gleichen Veränderungen zu be¬ 
obachten gewesen, doch auch bei diesem Tiere in geringerem Grade als 
im Großhirn, während das Kleinhirn wiederum merkwürdigerweise 
sich völlig normal erwiesen hat. In den Nervi ischiadici waren an Cajal- 
Präparaten Unregelmäßigkeiten im Faserverlauf festzustellen, an Marchi- 
Präparaten einzelne geschwärzte Fasern. Es möchte indessen diesem 
Befund keine besondere Bedeutung beigeraessen werden, da bekannt ist, 
daß nach Harchi sich manchmal auch normale Nervenfasern schwarz 
färben, und da an Weigert-Präparaten aus den Ischiadici etwas Abnormes 
nicht zu sehen war. 
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Schlußfol gerungen. 

Die ausgeführten Untersuchungen, von denen, um Weitschweifig¬ 
keiten zu vermeiden, nur ein Teil im Vorstehenden besprochen 
worden ist, scheinen zu folgenden Schlüssen bezüglich der Wirkung 
des Micrococcus melitensis auf das Zentralnervensystem zu be¬ 
rechtigen : 

1. Nach subduraler Injektion großer Mengen der Mikroben 
entwickeln sich Veränderungen sowohl am Gefäßapparat, als auch 
an den Nervenzellen. An den Gefäßen bestehen diese Veränderungen 
Hyperämie, Degeneration der Gefäßwände, die gelockert erscheinen. 
Leukocyteninfiltration (mit eingestreuten Plasmazellen) der adven- 
titiellen Schichten. Im Innern der Gefäße war Leukopenie und 
Thrombenbildung festzustellen. Die Neuroglia bleibt fast intakt. 
Die hauptsächlichen Veränderungen betreffen das zentrale Nerven¬ 
system selbst und stellen sich folgendermaßen dar: Abnahme der 
Zahl der Nervenzellen und mannigfaltige Schädigung der übrig¬ 
bleibenden, die erkennbar ist an Fehlen der Mitochondrien, Chromato- 
lyse, Karyolyse, Pyknose, Schwund und Zerfall der Neurofibrillen 
und des Reticulums, Leukocyteninfiltration. Alle diese Veränderungen 
sind im Großhirn und im verlängerten Mark viel ausgesprochener, 
weniger deutlich im Rückenmark, fehlen aber gänzlich im Klein¬ 
hirn und in den peripheren Nerven. 

2. Bei der intravenösen Injektion einer doppelt so großen 
Menge von Bakterien, als sie zur subduralen Impfung verwendet 
worden war, haben sich dieselben Veränderungen ergeben, doch mit 
dem Unterschied, daß die Schädigung der Medulla oblongata und 
des Rückenmarks im Vordergründe stehen, und daß auch die 
peripheren Nerven schwer ergriffen sind. Es hat sich dabei aber 
nicht feststellen lassen, ob es sich in den peripheren Nerven um 
eine primäre Schädigung der Markscheiden, oder um eine solche 
der Achsenzylinder handelt. Das Kleinhirn war auch bei dieser 
Versuchsanordnung intakt. 

3. Bei der subduralen Injektion von sterilisierten Kulturen, 
also von Endotoxinen, haben sich dieselben Befunde ergeben, wie 
bei der Verimpfung lebender Kulturen, mit dem einzigen Unter¬ 
schiede, daß die Veränderungen nahe der Injektionsstelle stärker 
waren, als in größerer Entfernung davon. Auch hier haben sich 
am Kleinhirn seltsamerweise Wirkungen des bakteriellen Giftes 
nicht erkennen lassen. 
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Das Ergebnis der vorstehenden Untersuchungen läßt sich in 
wenigen Worten zusammenfassen. Denn daß es möglich ist, auf 
experimentellem Wege am zentralen und peripheren Nervensystem 
durch den Micrococcus melitensis Läsionen hervorzurufen, ergibt sich 
aus den Versuchen mit Sicherheit. Daß es sich dabei etwa um 
rein mechanische, durch das bei den subduralen Injektionen wirk¬ 
sam gewesene Trauma erzeugte Schädigungen handeln kann, ist 
bei der Art der Versuchsanordnung ausgeschlossen. Denn bei der 
intravenösen Einverleibung der Bakterien kann naturgemäß eine 
traumatische Einwirkung der ein gespritzten Kulturmassen auf das 
Zentralnervensystem gar nicht in Betracht kommen. Und weil die 
Veränderungen, die nach intravenöser Impfung beobachtet wurden, 
mit den nach subduraler Impfung übereinstimmten, ja in gewissem 
Sinne noch schwerer waren, so ist nicht daran zu zweifeln, daß 
auch die nach subduraler Applikation des Virus entstandenen 
Läsionen am Nervensystem lediglich in der zerstörenden Wirkung 
des Micrococcus melitensis begründet sind. Wichtig erscheint dabei 
auch, daß alle Versuche mit wenig virulenten Kulturen ausgeführt 
wurden, um einen möglichst protrahierten Verlauf der Erkrankung 
bei den Versuchstieren zu erzielen und so nervöse Erscheinungen 
herbeizuführen, die mehr den Charakter des Chronischen an sich 
tragen und so der speziellen Form der Erkrankung des Menschen 
sich nähern. 

Bezüglich der Frage, ob der Melitensis eine unmittelbare 
pathogene Wirksamkeit auf das zentrale Nervensystem ausübt, ist 
darauf hinzuweisen, daß nach meinen Versuchen das Bakterium 
allem Anschein nach, wenn es in die Schädelhöhle eingebracht wird, 
eine besonders hervorstechende pathogene Kraft nicht entfaltet. 
Deun auch die auf diese Weise behandelten Tiere haben die 
Impfung meist ziemlich lange überlebt und einen in der Haupt¬ 
sache chronischen Krankheitsverlauf dargeboten. 

Die Ergebnisse der eingangs beschriebenen Versuche stimmen 
recht gut mit den klinischen Erfahrungen überein. Die geringe 
pathogene Wirkung des Mikrokokkus auf das Zentralnervensystem, 
verglichen mit den viel augenfälligeren, die andere Autoren 
(Cantani) für sehr verschiedenartige, auch nicht virulente Mikroben 
festgestellt haben, deckt sich mit der klinischen Beobachtung, daß 
bei der menschlichen Infektion nervöse Symptome verhältnismäßig 
selten sind. 

Aber auf der anderen Seite wird durch die beschriebenen 
histologischen Befunde erklärt, warum beim Maltafieber so häufig 
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Neuritiden Vorkommen: sie sind begründet in der zerstörenden 
Wirkung des Micrococcus melitensis auf die peripheren Nerven. 
Durch die experimentell nachgewiesene Schädigung der Medulla oblon- 
gata durch den Melitokokkus wird schließlich die wichtige Beob¬ 
achtung bulb&rer Erscheinungen, die Grocco beim Maltafieber 
gemacht hat, erklärt und bestätigt. 

Wie hat man sich nun nach den angestellten Versuchen den 
Mechanismus der Einwirkung des Melitokokkus auf das zentrale 
Nervensystem vorzustellen? Welchen Anteil daran hat man dem 
infektiösen Agens als solchem und welchen der durch das Mikrobium 
hervorgerufenen Vergiftung zuzuschreiben? Nach den Ergebnissen 
meiner Untersuchungen steht wohl fest, daß ein großer Teil der 
durch den Melitokokkus hervorgerufenen Schädigungen seinen 
Toxinen zur Last fällt. Der Beweis hierfür liegt darin, daß es 
bei den Versuchen gelungen ist, durch Einbringen von sterilisierten 
Kulturen genau dieselben Veränderungen zu erzeugen, die nach 
Verimpfung lebender Bakterien auf verschiedenen Wegen auftraten. 

Nimmt man alles zusammen, so kann kein Zweifel daran er¬ 
wachsen, daß der Micrococcus melitensis ausgesprochene nervöse 
Störungen hervorzurufen vermag, und daß die krankhaften Er¬ 
scheinungen am Nervensystem, die beim Maltafieber Vorkommen, 
begründet sind in wirklichen und eigenartigen, nicht selten schweren 
anatomischen Veränderungen im zentralen und peripheren Nerven¬ 
system. 
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Aus der I. medizinischen Klinik der Universität zu München 
(Direktor: Prof. E. von Romberg). 

Über die Palpabilität der Arterien. 

Von 

Lotte Landl. 

Med.-Pvakt. 

(Mit 4 Abbildungen und 5 Kurven). 

Trotz der vielseitigen Ausgestaltung und technischen Verbesse¬ 
rung der Kreislaufdiagnostik in der letzten Zeit wird die alte und 
einfache Methode der Palpation des Pulses stets die erste Rolle 
am Krankenbett spielen. Und doch wissen wir noch viel zu wenig, 
welche Bedingungen der Palpabilität der Arterien zugrunde liegen. 

Darum tritt an den Kliniker immer dringender die Aufgabe 
heran, durch Vergleich mit anderen Untersuchungsniethoden fest¬ 
zustellen, in welchem Maße er aus dem Tastbefund auf den ana¬ 
tomischen und funktionellen Zustand der Gefäße schließen darf. 

Diese Frage ist von rein anatomischen wie von klinischen 
Gesichtspunkten aus mehrfach behandelt worden und hat zu ver¬ 
schiedenen, teils sich widersprechenden Ergebnissen geführt. Die 
einschlägige Literatur findet sich am Schluß der Abhandlung ver¬ 
zeichnet. Die beiden wichtigsten klinischen Arbeiten über diesen 
Gegenstand sind die von Thayer und Fabyan und die von 
Fischer und Schlayer. 

Thayer und Fabyan untersuchten die anatomischen Ver¬ 
änderungen an Arteriae radiales, die sie bei Lebzeiten der Patienten 
— es waren vorwiegend Schwarze — palpiert hatten. Die Forscher 
kommen zu dem Ergebnis, daß die Palpabilität abhängig sei von 
allgemeiner Wandverdickung; doch vorwiegend von Intimaverdickung, 
neben der — auch bei Nephritis und Aorteninsufficienz — die 
gleichzeitig vorhandene Mediahypertrophie eine untergeordnete 
Rolle spiele. 

In direktem Gegensatz zu dieser Auffassung steht das Urteil 
von Fischer und Schlayer. Auf Grund ihrer mikroskopischen 
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Untersuchungen an 75 Arterien (Carotiden, Brachiales, Radiales, 
Femorales), die vorher am Lebenden von Herrn Professor von Rom- 
berg palpiert waren, kommen die Verfasser zu der Anschauung, 
daß eine starke Verschiedenheit zwischen dem Tastbefund am lebenden 
und zwischen dem histologischen Bilde des toten Gefäßes besteht. 
Viele der gar nicht oder nur in geringem Maße rigid gefühlten 
Arterien zeigten mittelschwere bis schwere Verdickung und Sklerose 
der Intima. Dagegen wiesen Arterien, bei denen der tastende 
Finger eine Rigidität mittleren oder starken Grades festgestellt 
hatte, oft nur geringfügige Intimaveränderungen auf. Auch gröbere 
pathologische Veränderungen der Media waren bei ihnen nicht vor¬ 
handen. Die Verfasser vermuten daher, daß vielleicht die Stärke 
der Media und wechselnde Verhältnisse im Tonus der Arterien¬ 
muskulatur für die Palpabilität von Bedeutung sind. 

Zum Schluß wird betont, daß die veröffentlichten Untersuchungen 
nur einen Anfang bedeuten. Sie sollen an einem größeren Material 
mit verbesserter Methodik fortgeführt werden; und dabei wäre der 
Media ganz besonderes Interesse zuzuwenden. 

Die vorliegende Arbeit stellt diese Fortsetzung dar, die ich 
auf Anregung von Professor von Romberg und mit Unterstützung 
von Professor Schlayer unternahm. 

Methodik. 

Es gelangten insgesamt 170 Arterien von 25 Patienten im Alter 
von 19— 76 Jahren zur Untersuchung. Sämtliche Arterien wurden 
wieder, wie bei der Arbeit von Fischer und Schlayer, von Herrn 
Professor von Roraberg persönlich bei Lebzeiten des Patienten palpiert 
und mit As 0 bis As 3 bezeichnet x ). 3—5 cm lange Stücke der Arterien 
wurden möglichst an dem Ort entnommen, wo der Kliniker sie zu 
tasten pflegt: Carotis in der Höhe des Schildknorpels, Brachialia in der 
Mitte des Oberarms, Radialis am Handgelenk, Femoralis dicht unter dem 
Poupart'schen Band. 

Die Entnahme wurde diesmal nach einem Verfahren vorgenommen, 
das von Professor Schlayer ersonnen und von ihm in Gemeinschaft 
mit Dr. M. Bühler-Ulm an einer Anzahl von Arterien erprobt worden 
war. Ich wurde von Herrn Professor Schlayer in die Technik ein¬ 
geführt. Sie gestaltete sich folgendermaßen: 

Das Oefiiß wurde möglichst rasch nach dem Tode freigelegt und 
mit allen an der Stelle vorhandenen Seitenästen aus dem umgebenden 
Bindegewebe hcrauspräpariert. Die Seitenäste wurden unterbunden. 
Dann setzte man am einen Ende des zu entnehmenden Stückes einen 


1) Mit AsO bis As3 soll dabei nur der Grad der gefühlten Rigidität aus- 
gedrückt werden; nicht etwa eine Vermutung Uber die zugrunde liegenden ana¬ 
tomisch sklerotischen Veränderungen der Gefäßwand. 
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flachen Scherenschnitt und band in den so gebildeten Schlitz die Kanüle c 
ein. Die Stange s mit den Klemmen a und b wurde nun über das 
Röhrchen geschoben, festgestellt, und hierauf in b das andere Ende des 
zu entnehmenden Stückes eingeklemmt. Alles unter möglichster Er¬ 
haltung der natürlichen Längsspannung. — Jetzt erst wurde jenseits 
von a und b durchtrennt. Die so ausgeschnittenen Arterien wurden an 
ein Böbrensyatem angeschlossen und 48—60 Stunden unter einem 
konstanten Druck von 120 mm Hg in 10°/ 0 Formol gehärtet. 

Abbild. I. 1 ) 



Der Zweck dieser Behandlung war ein zweifacher. Erstens 
wurdedieLängsschrumpfung dabei fast vollkommen verhütet: 
Vergleichende Längenmessungen der eingespannten Arterie vor der 
Fixation und der aus den Klemmen gelösten nach der Fixation er¬ 
gaben in manchen Fällen auf 30—50 mm Arterienlänge einen Unter¬ 
schied von 2—3 mm; in den meisten Fällen war überhaupt keine 
Differenz festzustellen. Zweitens wurde eine Entfaltung 
sämtlicher Arterien unter dem gleichen Innendruck und so¬ 
fortige Fixation unter demselben Druck erzielt, so daß 
auch eine nachträgliche Schrumpfung ausgeschlossen war. Dadurch 
wurden, soweit überhaupt möglich, Bedingungen geschaffen, welche 
einen Vergleich der Mediadicken an den verschiedenen 
Arterien untereinander ermöglichen. 

Der Druck wurde mit Absicht so gewählt, daß er etwa dem 

1) Angefertigt vom Universitätsmechaniker Albrecht, Tübingen. 

Deutsche« Archiv für klin. Medizin. 116. Bd. - () 
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normalen Blutdruck entspricht, der in der lebenden Arterie herrscht. 
So sollte verhindert werden, daß schwachwandige Gefäße über Ge¬ 
bühr gedehnt, starrwandige aber ungenügend entfaltet würden. Daß 
auch trotz dieser nur mäßigen Druckhöhe sehr zartwaüdige Gefäße, 
in denen während des Lebens ein abnorm niedriger Blutdruck ge¬ 
herrscht hatte, noch überdehnt werden, erscheint nicht ausgeschlossen. 
Der dabei entstehende Fehler ist nicht so groß, um eine Beurteilung 
unmöglich zu machen. Auf diese Verhältnisse werden wir an ent¬ 
sprechender Stelle noch zurückkommen. 

Der Hauptwert der neuen Methodik beruht also 
darin, daß jede Schrumpfung der Arterie nach Mög¬ 
lichkeit verhindert wird. 


rif tefife mihernd in gleichem JlaCe ein.) Da « 
ifisp in Bin der Gefäßwand beeinflussen, so 
a ^liebster Entfernung von GefäÜverzweigunfc 

h Firfrnag wurden verwandt: i 

modifizierte van Gieson-Weig 

. luionkv. 


Utlkfirbung mit N0,Ag nach von Ko.«, 
tTi! ,*? ■r te * U .^■»•Llchlmküon- i, 

KM-U>MUK...., A.c.«, 


Abbild. 2. 


Abbild. 3. 



Braeliialis unter Druck entfaltet. Färbung nach Hornowsky. Mikrophotographie. 

Zeit l Obj. aa, Komplatiatokular 1, Auszug 47 cm. Vergrößerung 25X- 

Um auch bei der weiteren Bearbeitung eine Schrumpfung zu ver- 
inieiden, wurden Gefrierschnitte angefertigt, denn nu^ bei dieser Art des 
lürgehens bewahrt das Präparat annäb^^d^gj^ij^^f^^jp^^^chÄffen- 
heit. (Von der geringen durch Formoi bedingten Schrumpfung, die sich 
in keiner AVeise umgehen läßt, kann abgesehen werden, denn sie wirkt 
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auf alle Gefäße annähernd in gleichem Maße ein.) Da erfahrungsgemäß 
Astabgänge den Bau der Gefäßwand beeinflussen, so sind die Quer¬ 
schnitte in möglichster Entfernung von Gefäßverzweigungen angelegt. 

Zar Färbung wurden verwandt: 

1. Eine modifizierte van Gi es o n- W ei g ert • Färbung 
nach Hornowsky. 

2. Fettfärbung mit Sudan III und gleichzeitige Kern- und 
Kalkfärbung mit Hämatoxylin Delafield. 

3. Kalkfärbung mit NO s Ag nach von Kossa. A. Faber 
empfiehlt sie aufs wärmste als „Lapis-Lichtreaktion“ in seiner letzten 
Arbeit über Arteriosklerose. Auch Asch off hat uns auf briefliche 
Anfrage hin diese Methode geraten. Näheres über die Art der mikro¬ 
chemischen Reaktion findet sich bei Kossa, Asch off, Faber. 

Abbild. 3. 



Dasselbe Präparat wie Abbild. 2, bei stäikerer Vergiüßerung. Zeiß Obj. AA 
Koinplanatokular 1, Auszug 47 cm, Vergrößerung 45 X- 
Ei = Elastica interna 31 = 3Iedia Av = Adventitia Ee = Elastiea externa. 

Die zur Kalkfärbung bestimmten Stücke wurden in Alkohol ge¬ 
härtet und nicht unter Druck fixiert. 

So wurde die Gefahr einer Kalklösung (durch Formal in) verhütet 
und außerdem Vergleichsobjekte geliefert, die die AVirkungsweise 
der neuen 3fethodik sehr anschaulich darstellen (s. Abbild. 2 4). 

2D + 
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Die Kalkpräparate (Abbild.4) zeigen das üblicheBild der geschlängelten 
Elastica interna und der unregelmäßig kontrahierten Gefäßwand, deren 
Dickenmessung an eng benachbarten Stellen ganz verschiedene Werte 
ergibt. Damit ist für einen Vergleich der Mediadicken nichts anzu¬ 
fangen. Ganz anders ist das Bild der unter Druck entfalteten und ge* 
härteten Arterien (Abbild. 2 u. 3). Hier sieht man eine glatte, band¬ 
artige, nicht geschlängelte, nur manchmal flach gewellte Elastica interna 
und eine ganz gleichmäßige Wanddicke, oder einen ganz allmählichen 
Übergang von etwas breiteren zu etwas schmaleren Wandpartien. 

Abbild. 4. 



Dasselbe Gefäß wie Abbild. 2 u. 3; doch nicht unter Druck entfaltet. Färbung 
mit N0 3 Ag nach v. Kossä. Vergrößerung genau wie bei Abbildung 3. 

Die Messung der Mediadicke wurde am gefärbten Präparat 
mit dem Zeiß’schen Okularmikrometer ausgeführt, selbstverständlich stets 
unter Benutzung des gleichen Linsensystems. — Durch Vergleich mit 
dem Objektmikrometer wurde berechnet, daß der Abstand zweier Teil¬ 
striche am Okularmikrometer einer absoluten Länge von 22 entspricht. 
Der Übersichtlichtlichkeit halber und um allzu große Zahlen zu ver¬ 
meiden, sind in den Tabellen die Werte in Strichzahl des 
OJtj|Jcularmikrometers ausgedrückt. _Nur in dfer Übersichtstabelle 
O über die gefundenen Durchschnittswerte der Mediadicken sitiä kußerdem 
die absoluten Maße in u beigefügt. 
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Die anatomischen Veränderungen der Gefäßwand. 

A. Veränderungen der Media. 

Seit Virchow’s Arbeiten über die Enge der Aorta sind mit 
den verschiedensten Methoden Wanddickenniessungen an den Ar¬ 
terien vorgenommen worden. In letzter Zeit hat Iwakichi im 
Aufträge ßößle’s an einem großen Material systematische Lich- 
tungs- und Dickenmessungen ausgeführt, ln seiner Abhandlung 
findet sich auch die frühere Literatur verzeichnet. 

Allen bisherigen Versuchen haftet die Fehlerquelle der 
unregelmäßigen postmortalen Schrumpfung an. Trotzdem lauten 
die Ergebnisse ziemlich übereinstimmend etwa folgendermaßen: 

Die Wanddicke nimmt mit dem Alter zu. Sie ist bei Frauen 
geringer als bei Männern. Bei Herzhypoplasie und langwierigen 
Krankheiten (Lungentuberkulose) finden sich oft enge und dünn¬ 
wandige Gefäße. Normale Durchschnittsmaße lassen sich, wegen 
der am Gesunden in weiten Grenzen schwankenden Verhältnisse, 
nicht geben. 

Demgegenüber ist hier auf Grund der verbesserten Methodik 
zum erstenmal die Möglichkeit vorhanden, gewisse Durchschnitts¬ 
werte für die Mediadicke der verschiedenen Arterien anzugeben. 
Natürlich berechtigt das verhältnismäßig geringe Material noch 
nicht zur Aufstellung allgemein gültiger Normalmasse. 

Die Ergebnisse sind kurz in folgender Tabelle zusammen- 
gestellt. 


Mediadicke f 

Carotis 

Femoralin 

Brachialis 

Radialis 

Durchschnitt 

440-550 (i 

330 -440 u 

' 200—265 u 

175« 


20 -25 

15—20 

9—12 

! 8 

Phthisiker ! 

220—400 fi 

200-330 fi 

110—220 fi 

44—110 ii «) 


10—18 

9—15 

5-10 

2—5 

Nephritiker 

660 -880 ,u 

550—770 u 

330-440 fi 

220—330 «*) 

1 

1 

i 

30—40 

25—35 1 

15—20 

10—15 


Brachiales und Radiales sind meist rechts stärker entwickelt 
als links. 


1) Bei einzelnen abnorm dünnwandigen Radiales kommt hier vielleicht eine 
übermäßige Dehnung der Wand durch den angewandten Entfaltungsdruck in 
Betracht; denn das Lumen scheint verhältnismäßig weit, die Wand beim ent¬ 
sprechenden Kalkpräparat beträchtlich dicker. 

2) Uuter dieseu waren zwei Fälle von chronischer Nephritis (Fall IV und 
Fall XII). Ferner eine beginnende Nierenschrumpfung (Fall XVI) und eine 
arteriosklerotische Schrumpfuiere (Fall XXIV). 
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Die scliou früher gemachten Beobachtungen über die Dünn- 
wandigkeit der Gefäße bei Phthisikern und über die auf 
klinischer Seite von Ewald verfochtene und auch von Iwakichi 
festgestellte Mediahypertrophie bei Schrumpfniere finden 
sich so zahlenmäßig bestätigt. Dagegen ließ sich über den reinen 
Einfluß des Alters und Geschlechts nach dem vorliegenden Material 
wenig aussagen. 

Auf die Dickenmessung folgte die Untersuchung der Media* 
Verkalkung, auf deren häufiges Vorkommen an den Extremitäten¬ 
arterien besonders Mönckeberg hingewiesen hat. 

Der Befund au unserem Material sei kurz in folgender Tabelle 
zusammengefaßt: 


Mediakalk 

Carotis 

Femoralis 

Brachialis 

Kadialis 

0 oder 1 1) 

19 

3 

I 

17 

25 

1. Grades 

8 

ö 

1 7 

9 

2 . „ 

11 

8 

7 

6 

3. „ 

2 

12 

10 

2 

4. „ 

0 

9 

3 

1 


Entsprechend den Angaben Mönckeberg’s fanden wir 
stärkere Verkalkung der Media am häufigsten an der Femoralis. 
Mehr als die Hälfte der untersuchten Gefäße zeigte eine Kalk¬ 
ablagerung 3. und 4. Grades. Nur 3 von 37 Femorales waren frei 
von Kalk. 

An zweiter Stelle folgt die Brachialis. Es weisen etwa 
30% unter ihnen stärkere Kalkherde auf, nur etwa 35% sind 
frei von Verkalkung. 

Den geringsten Grad von Verkalkung endlich fanden wir an 
Carotis und Kadialis. Doch auch an diesen Arterien ist ein 
Fehlen jeglicher Kalkeinlagerung nur in etwa der Hälfte der Fälle 
zu beobachten. 

Auffällig war eine gewisse Verschiedenheit im Material der 
Tübinger und dem der Münchner Klinik. An den Tübinger Ar¬ 
terien war Mediakalk nur sehr selten nachzuweisen. Dabei besteht 
im Alter der Patienten kein großer Unterschied. Hier wie dort 
hatten zwei Drittel noch nicht das 50. Jahr erreicht. Auch der 
verschiedenen Methode der Kalkfärbung kann die Schuld an diesem 
starken Unterschied nicht allein beigemessen werden. Denn größere 
Kalkmengen sind immer auch am Hämatoxylinpräparat zu sehen. 
Aus einer kleinen Anzahl von Fällen ohne weiteres auf häufigeres 
oder selteneres Vorkommen von Mediaverkalkung bei den verschie- 
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denen Volksstämmen in Württemberg und Bayern zu schließen 
scheint uns nicht angebracht. Immerhin ist der Befund bemerkens¬ 
wert. 

Als letzte Veränderung der Media war noch ihre Verfettung 
zu untersuchen. Es fand sich folgende Verteilung auf die ver¬ 
schiedenen Gefäße: 


Jledia- 

verfettung 

Carotis 

1 

Femoralis 

j 

Braehialis ! 

! 

Radialis 

0 

8 

25 

39 

38 

'1) 

— 

6 

4 

3 

1. Grades 

9 

H 

1 

2 

2- „ 

12 

1 

— 

— 

3- , , 

12 

1 




Wie die Tabelle zeigt besteht stärkere fettige Degene¬ 
ration nur an der Media der Carotis, während sie an den 
übrigen Arterien ganz fehlt oder höchstens in geringem Maße aus¬ 
gebildet ist. 


B. Veränderungen der Intima. 

Nachdem der mikroskopische Bau der Media durchuntersucht 
war, wurde auch die Intima einer genauen Durchmusterung unter¬ 
zogen. 

Bei der Färbung mit Silbernitrat zeigt sich besonders schön 
die Verkalkung der Elastica interna. Sie findet sich fast nie an 
der Carotis, dagegen ziemlich häufig an den Extremitätenarterien, 
besonders an der Femoralis. Zuweilen ohne daß in anderen Wand- 
schichten Kalkspuren nachzuweisen wären. Auf diese sog. „isolierte 
Verkalkung der Elastica interna“ haben schon Hallenberger 
und Matusewicz hingewiesen. Auch abgespaltene oder neuge¬ 
bildete elastische Lamellen und Fasern der Intima fanden wir öfters 
verkalkt, andere Gewebsbestandteile der Intima sehr selten. Zur 
Orientierung diene die kurze Zusammenstellung: 


Verkalkung 
der Elastica i 
interna | 

i 

Carotis 

i 

• 

Femoralis 

Brachial is 

Radialis 

I 

0 oder (1) j 

38 

! io 

i 

i 

! 24 

20 

1. Grades j 

2 

2 

1) 

10 

2. ! 

l 

12 

S 

10 

3. 

ü 

9 

2 

1 

n 

0 

i 2 

i 

0 
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Bei der Beurteilung der IntimaTerdickung sind wir von 
einem wesentlich anderen Standpunkt ausgegangen als in der 
früheren Arbeit von Fischer und Schlayer. Dort wurde, der 
Auffassung von Jo res folgend, eine bloße Vervielfachung elastischer 
Lamellen als physiologischer Vorgang, nicht als Intimaverdickung 
bezeichnet. Denn es handelte sich ja darum, zu erkennen, welche 
pathologisch-anatomischen Veränderungen die Arterie fühlbar 
machen. Dementsprechend wurde eine Verdickung nur dann ange¬ 
nommen, wenn zu der Hyperplasie der elastischen Elemente noch 
eine deutliche Vermehrung des Bindegewebes oder degenerative 
Erscheinungen hinzutraten. 

Diesmal haben wir nun eine ganz ab weichende Ar t der 
Betrachtung gewählt und uns dabei von folgender Erwägung 
leiten lassen: Für die Palpation kommen offenbar nicht nur patho¬ 
logische Veränderungen der Arterien in Frage, sondern auch 
solche, die nach rein anatomischen Gesichtspunkten noch als 
physiologisch betrachtet werden müssen. So könnte eine starke 
Intimahyperplasie der Palpation zugänglich sein, obwohl sie noch 
in den Bereich des Physiologischen fällt; während andererseits 
eine schmale Bindegewebszone mit Verfettung keine Rigidität der 
Wand zu bedingen brauchte, trotzdem sie pathologisch ist. Da es 
sich hier lediglich um die Aufklärung dessen handelt, was wir an 
der Arterie als Verdickung fühlen, so mußte eine ganz neue Grund¬ 
lage für die Beurteilung des mikroskopischen Bildes genommen 
werden. 

Daher sind wir von einem Schema de.r unveränderten 
Intima ausgegangen, die nur aus einer Grenzlamelle (Elastica 
interna, Grenzmembran, Lamina fenestrata) und dem elastischen 
Grenzstreifen A s c h o f f’s besteht. Das Endothel fehlte meist. Nur 
eine so beschaffene Intima ist in den Tabellen mit 
V = 0 (k e i n e V e r d i c k u n g) bezeichnet. Alle Abweichungen 
von diesem Typus sind als Verdickungen 1., 2., 3., 4. Grades be¬ 
schrieben, je nachdem geringe oder stärkere Veränderungen Vorlagen. 

Dabei wurde als b V eine bindegewebige Verdickung be¬ 
zeichnet, der regenerative Typus-von Jores, bei dem es sich um 
ein vermehrtes Auftreten von homogenem oder zellreicherem Binde¬ 
gewebe mit spärlichen feinen elastischen Fasern handelt. Zur ge¬ 
naueren Orientierung wurde in der Übersichtstabelle am Schluß 
der Arbeit meist neben der kurzen Bezeichnung über den Grad 
der Veränderung noch eine genauere Angabe über die Dicke des 
Polsters an der breitesten Stelle hinzugefügt. 
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Als hV wurde die elastisch hyperplastische Verdickung von 
Jores bezeichnet, eine Vervielfachung elastischer Lamellen und 
Streifen (A s c h o f f) mit spärlichem mehr homogenem Zwischengewebe. 

b h V bedeutet dann eine Kombination von bindegewebiger 
und hyperplastischer Verdickung, wobei der vorwiegende Typus 
durch scbräggestellten Buchstaben bezeichnet ist (b h V oder b h V). 

Über Häufigkeit des Vorkommens und Art der Intimaverdickung 
bei den verschiedenen Arterien mag die beistehende Tabelle kurz 
orientieren: 



Gesamt¬ 

zahl 

b V 

h V 

bh V 

1 

l 

V 0 oder (1) 

Carotis 

1 

44 

jl. Grades 

14! — 



3 



2. „ 

12 






3.U.4. „ 

15 | 

1 



Femoralis 

38 

1. Grades 

Oll. Grades 

3 1. Grades 

7 

11 



2. „ 

1 ! 2. „ 

3; 2. „ 

7 




3. u. 4. „ 

2 | 3. u. 4. 

0 3.U.4.,, 

4 


Brachialis 

44 

1. Grades 

2 1. Grades 

51 1. Grades 

1 

33 



2. „ 

0 2. „ 

1 2. „ 

1 




3, u. 4. 

0 H.u.4.„ 

0 3.U.4.,. 

1 


Radialis 

44 

•1. Grades 

0 1. Grades 

7 1. Grades 

3 

20 



2 

0 2. „ 

3 2. „ 

1 



1 

;3.u.4. „ 

1,3.0.4.;, 

4 3.U.4.,, 

4 



Die bindegewebige Verdickung tritt besonders häufig 
an der Carotis auf. Von 44 Carotiden waren nur 3 im Sinne 
des Schemas unverändert. 

Dagegen überwiegt an den Extremitätenarterien die 
elastische oder die gemischt bindegewebig hyper¬ 
plastische Verdickung. Die Intima der Brachialis zeigt in 
der Mehrzahl der Fälle überhaupt keine Abweichung von dem an¬ 
genommenen Typus. 

Starke Intimapolster fanden wir im Vergleich zu dem Tübinger 
Material relativ selten. Das mag zum Teil seinen Grund darin 
haben, daß ein Polster bei der unregelmäßigen Schrumpfung der 
Wand dicker erscheint als bei der gleichmäßigen Dehnung im Druck¬ 
apparat, welche bei dem früheren Material nicht angewandt wurde. 

Zum Schluß sei noch der Intimäverfettunggedacht. Es fand sich: 



Radialis 


44 

0 

0 

0 
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Am meisten neigt die Intima der Carotis zur fettigen Ent¬ 
artung. Brachialis und Radialis sind überhaupt nicht be¬ 
troffen. Die Femoralis nimmt eine Mittelstellung ein. 

Gerade das bindegewebige Polster verfettet oft, während die 
elastische Intimaverdickung häufiger mit Verkalkung kombiniert 
ist, — das zeigt ein Vergleich mit der Tabelle über die Intima¬ 
verdickung. 

Zusammenfassend läßt sich über den anatomischen 
Befund folgendes sagen: Jeder Gefäßtypus weist eine Reihe von 
Veränderungen auf, die für ihn gewissermaßen charakteristisch 
sind und in dieser Kombination an anderen Gefäßen selten Vor¬ 
kommen. 

Über die Strukturverschiedenheiten bei Arteriosklerose an den 
verschiedenen Gefäßen vom elastischen und muskulösen Typus 
findet sich eine ausführliche Darstellung bei A. Asch off. Unsere 
Befunde geben, außer der Bestätigung mancher schon dort ange¬ 
führter Tatsachen, eine noch weiter durchgeführte Scheidung inner¬ 
halb der Extremitätenarterien. 

Es überwiegt an der Carotis die bindegewebige Intimaver¬ 
dickung mit Verfettung der Intima und Media, während der Media¬ 
kalk weniger stark hervortritt, sich höchstens in der Form fein¬ 
körniger Ablagerungen findet. 

Dagegen bildet die Verkalkung der Media an der Femoralis 
die häufigste und hervorstechendste Veränderung. Daneben findet 
sich vorwiegend hyperplastische oder gemischte Intimaverdickung. 
Die Brachialis ist das relativ am wenigsten angegriffene Gefäß. 
Stärkere Grade erreicht an ihr nur die Mediaverkalkung. Intima¬ 
verdickung und Verfettung sind selten. 

Auch an der Radial is findet man nur ausnahmsweise ge¬ 
ringe Fetteinlagerung. Als häufigste Veränderung trifft man an 
ihr eine Vereinigung von hyperplastisclier Intimaverdickung mit 
Verkalkung von Media und Elastica interna. 

Beziehungen zwischen anatomischen Veränderungen und 

Palpationsbefuud. 

In welcher Beziehung steht nun dies mannigfaltige und kom¬ 
plizierte mikroskopische Bild zum klinischen Palpationsbefund? 

Zunächst sei die Bedeutung der Mediadicke erörtert, die nach 
den früheren Ergebnissen besondere Aufmerksamkeit verdient. 
Läßt eine abnorm starke Media eine sonst unver¬ 
änderte Arterie als rigide e r s c h eine lt ? 
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Die stärksten Mediadickenwerte, die gemessen wurden, betreffen 
die 4 Patienten mit Schrumpfniere. Zwei von ihnen waren nun 
gleichzeitig hochgradige Arteriosklerotiker. (Fall IV und Fall XVI.) 

Es erscheint daher unmöglich, zu beurteilen, in welchem Maße man 
gerade die Dicke der Media bei ihnen für den Palpationsbefund 
verantwortlich machen soll. Viel näher liegt die Annahme, daß . 
hier neben der Mediahypertrophie die Kalkplatten die wesentliche 
organische Grundlage für die Rigidität des Arterienrohrs bildeten. 

Auch bei Fall XXIV ist das Ergebnis nicht klar und ein¬ 
deutig. Brachiales und Radiales wurden als As II gefühlt und 
zeigten dabei nur geringfügige Sklerose, so daß man wohl geneigt 
ist, an einen Einfluß der Mediadicke auf den Tastbefund zu denken, 
r Doch ganz anders liegen die Verhältnisse an beiden Femorales. 
l Dort fanden sich starke Kalkplatten in der Media, ein Zustand, 

der in den übrigen Fällen meist schon an und für sich den Ein¬ 
druck der Gänsegurgelarterie hervorgerufen hat. Und doch wurden 
diese Femorales, trotz der hier gleichzeitig bestehenden Media¬ 
hypertrophie, auch nur als As II empfunden, nicht stärker rigide 
als die kaum sklerosierten Brachiales und Radiales. Die Verhält¬ 
nisse bei Fall XXIV sind also recht widerspruchsvoll und kaum 
fiir eine Veranschaulichung des Einflusses der Mediadicke auf den 
Tasteindruck zu verwerten. 

Bei dem letzten Nephritiker endlich (Fall XII) sind sämtliche 
Extremitätenarterien mit As III bezeichnet. Dabei weisen beide 
Femorales nur eine Sklerose mittleren Grades, Brachiales und 
i Radiales nur geringfügige Abweichungen vom normalen Bau auf. 

Hier muß also die starke Palpabilität sicher zum erheblichen Teil 
I auf die Dicke der Media zurück geführt werden. 

So wahrscheinlich es ist, daß eine hypertrophische Media die 
Arterie stark palpabel macht, so ist unser Material doch nicht 
groß und einwandfrei genug, um diesen Schluß mit Sicherheit zu 
erlauben. 

Werden nun andererseits bei sehr dünner Media gleicli- 
iii zeitig bestehende sklerotische Veränderungen der Arterienwand 
i nur in verringertem Maße vom tastenden Finger empfunden? 

: Au eine Modifizierung des Palpationsbefundes in dieser Rich- 

) tung läßt sich denken bei den Carotiden Fall I, den Femorales 
Fall VI, und sämtlichen Gefäßen von Fall XXV. Die angeführten 
Arterien zeigen sklerotische Veränderungen zweiten und dritten 
Grades, und wurden dabei nur als As 0 bis As IT gefühlt. Alan 
könnte also hier wohl der nur zart entwickelten Media die Schuld 
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an der Abschwächung des Palpationsbefundes beimessen. Doch 
befanden sich zugleich alle 3 Patienten in ziemlich elendem Zu¬ 
stande, so daß vielleicht auch das Darniederliegen des Kreislaufs, 
die schlechte Füllung der Arterie nicht ohne Einfluß auf die Fühl¬ 
barkeit der Wand sein dürfte. 

So tritt auch der Einfluß einer geringen Ausbildung der Media 
bei unserem Material nicht rein zutage. 

Es bleibt eine weit größere Zahl von Fällen übrig, wo bei 
fehlenden oder nur geringfügigen anatomischen Veränderungen die 
Arterie als As I bis As II gefühlt war, ohne daß die Media breiter 
gewesen wäre, als dem oben aufgestellten Durchschnittswerte ent¬ 
spricht. Ja, oft war sie sogar subnormal entwickelt. 

Man vergleiche Fall VI* Br. s. u. d.; Fall VII Br. s. u. R. s.; 
Fall VIII sämtliche Gefäße; Fall IX* und X* alle Extremitäten¬ 
arterien; Fall XI Br. s. u. d.; Fall XIV R. s. u. d.; Fall XVII 
Br. u. R. s. u. d.; Fall XXI* Br. u. R. (Darunter sind die 4 mit * 
bezeichnten Fälle juvenile Sklerosen.) 

Danach kommen wir zu dem Urteil: die Dicke der Media 
kann für die Begründung des Tastbefundes an uns er ein 
Material höchstens bei Nephritikern mit den dort 
gegebenen Einschränkungen herangezogen werden, 
nicht dagegen bei einer großen Anzahl anderer als verdickt ge¬ 
fühlter Arterien, bei denen die sonstigen pathologisch-anatomischen 
Veränderungen die fühlbare Rigidität unzureichend erklärt hatten. 
Unter diese letzte Kategorie fallen auch die juvenilen Sklerosen. 
Die Annahme von Wolkow, daß eine Hypertrophie der Media in 
der Radialis die häufigste anatomische Grundlage der juvenilen 
Sklerose sei, findet somit keinerlei Stütze in unseren Ergebnissen. 

Eine weit bedeutungsvollere Rolle als die Dicke der Media 
scheint für die Palpabilität der Arterien an dem hier untersuchten 
Material die Mediaverkalkuug zu spielen. Über ihre Beziehungen 
zur fühlbaren Rigidität der Arterienwand mögen folgende drei 
Tabellen Aufschluß geben: 


Tab. I. 


Mediakalk 

3. oder 4. Grades 

As III 

Palpation 
As II | 

As I 

| As 0 

Garotiden 1 

0 

1 ! 

0 

0 

Femorales 18 

11 

5 

1 

1 1 

Brachiales 10 

5 

5 

0 

' 0 

Radiales 3 

3 

o 1 

0 

1 0 

Gesamtzahl 32 

13 

i ii 

1 

1 
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Mediakalk 


Palpation 


1. oder 2. Grades 

As III 

As II 

AsI 

AsO 

Carotiden 17 

2 

9 

4 

2 

Femorales 13 

6 

6 

2 

1 

Brachiales 12 

3 

5 

3 

0 

Radiales 15 

6 

3 

5 

0 

Gesamtzahl 57 

17! 

23 

14 

3 


Tab. III. 



Mediakalk 0 
oder 

Carotiden 21 

3 

4 

13 

1 

Feraorales 3 

0 

1 

1 

1 

Brachiales 16 

3 

4 

7 

2 

Radiales 25 

5 

7 

8 

5 

Gesamtzahl 65 j 

11! 

16! 

29 

1 9 


Tabelle I zeigt, wie von vornherein zu erwarten war, daß 
hochgradige, am Präparat schon makroskopisch sichtbare Kalk¬ 
ablagerungen auch am Lebenden meist eine Starrheit der Wandung 
bewirken, die sog. Gänsegurgelarterie. In den Fällen, wo selbst 
so starke Veränderungen nur als Rigidität mittleren oder gar ge¬ 
ringen Grades imponierten, handelt es sich fast ausschließlich um 
recht elende Phthisiker, bei denen vielleicht die schlechte Füllung 
und geringe Weite der Arterien die Beurteilung des Wandbefundes 
ebenso erschwerte, wie die palpatorische Schätzung des Blutdruckes 
durch die gleichen Einflüsse schwieriger wird. 

Weniger befriedigend ist das Ergebnis der Tabellen II 
und III. Auch bei nur mikroskopisch sichtbarer, ja sogar bei 
gänzlich mangelnder Verkalkung hat eine größere Reihe von Ar¬ 
terien eine hochgradige Wandverdickung im klinischen Sinne dar¬ 
geboten. Ein Teil dieser Verschiedenheiten, besonders an Carotiden 
und Radiales, wird später durch den Nachweis von gleichzeitig 
bestehender Intimaverdickung gemildert. Ein großer Teil der 
Fälle aber bleibt gänzlich ungeklärt. 

Da man bei einem starken Auseinanderfall von klinischem 
und anatomischem Befund stets an die Möglichkeit denken mußte, 
daß vielleicht die palpierte Stelle der Arterie nicht genau der zu¬ 
fällig im mikroskopischen Schnitt getroffenen entspricht, so legten 
wir bei auffallenden Unstimmigkeiten stets Kontrollschnitte 
mit Kalkfärbung von einer anderen Stelle des entnommenen Gefäß¬ 
stückes an. Ab und zu zeigte dann auch das Kontrollpräparat 
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eine viel ausgedehntere oder weit geringere Verkalkung als der 
erste Schnitt. Meist aber waren an beiden Präparaten ganz gleich¬ 
artige Veränderungen zu sehen. Ein Irrtum in der oben ange¬ 
deuteten Richtung läßt sich natürlich auch bei zahlreichen Kontroll- 
schnitten nicht ausschließen. 

Inwieweit die Mediaverfettung als solche für die Palpabilität 
der Arterien in Betracht kommt, läßt sich nicht sagen, da sie meist 
mit Verdickung und Degeneration der Intima verbunden ist. A 
priori dürfte ihr Einfluß wohl nur als sehr gering anzunehmen sein. 

Die Beziehungen der Intimaverdickung zum Palpationsbefund 
sind wieder in 3 Tabellen dargestellt: 


Intimaverdickung 



Palpation 



3. u. 4. Grades 

As 0 


As I 

As II 

1 As III 

Carotiden 16 

2 


0 ! 

7 

7 

Feinorales 6 

— 1 


— 

— 

! 6 

Brachiales 1 

— 


— 

— 

1 1 

Radiales 9 | 

— 


— ; 

2 - 

7 

Gesamtzahl 32 

S 2 | 


0 ! 

9 

21 

Intimaverdickung 

i 





1. u. 2. Grades 



| 



Carotiden 24 

; 2 


13 

8 

1 

Femorales 21 

— 


2 1 

10 

9 

Brachiales 10 

— 


— 

2 

8 

Eadiales 14 

1 


4 

4 

5 

Gesamtzahl 69 

! 3 

i 


19 

24 

23! 

Intimaverdickung 0 






oder (1) 



i 



Carotiden 3 

— 


3 1 

— 

— 

Femorales 11 

3 


2 § 

2 

4 

Brachiales 33 

2 


10 

15 

6 

Kadiales 20 

4 


7 

9 

i — 

Gesamtzahl 67 

9 


22! i 

26 : 

: io: 


Wie die Übersicht zeigt, entspricht an der Carotis der Grad 
der Intimaveränderung annähernd dem Grad der gefühlten Wand¬ 
verdickung. 

An den K x t r e m i t ä t e n a r t e r i e n dagegen bestehen stärkste 
rnstimmigkeiten. Diese auffallenden Widersprüche werden teil¬ 
weise durch den Nachweis gleichzeitig bestehender Mediasklerose 
aufgehoben oder gemildert. Die überwiegende Mehrzahl 
d e r F ä 11 e a b e r trotzt jedem Versuch, den a n a t o m i - 
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sehen Befund in Einklang mit der fiihj baren Rigidität 
zu bringen. 

Für die Intimaverfettung gilt wieder das gleiche wie für die 
Jlediaverfettung. Sie kommt nie rein in einer sonst intakten In¬ 
tima vor, sondern tritt fast stets als Degenerationserscheinung in 
einem bindegewebigen Intimapolster auf. Ihr unmittelbarer Ein¬ 
fluß auf den Tastbefund läßt sich daher nicht feststellen. 

Nachdem das mikroskopische Bild der Media und Intima ge¬ 
sondert in seiner Beziehung zum Palpationsergebnis gewertet worden 
ist, erübrigt es sich, noch die Fälle zu besprechen, in denen zwar 
die Veränderung je einer der beiden Wandschichten in stärkstem 
Widerspruch zum klinischen Befunde steht, wo jedoch die Kom¬ 
bination aller Abweichungen vom normalen Bilde den Palpations¬ 
befand wenigstens annähernd verständlich macht. 

Es würde zu weit führen, auch diese Verhältnisse wieder ta¬ 
bellarisch darzustellen. Es genüge daher die Mitteilung, daß es 
sich dabei um etwa 25 Arterien handelt (alles Nähere findet sich 
in den ausführlichen Übersichtstabellen am Schluß der Arbeit, wo 
die auffallenden Verschiedenheiten mit einem Ausrufungszeichen 
am Rande versehen sind). 

Inwieweit ist es uns nun gelungen, das komplizierte 
mikroskopische Bild der Gefäßwand in Einklang zu 
bringen mit der palpatorischen Feststellung über den 
Zustand der Arterie am Lebenden? 

Selbstverständlich muß zugegeben werden, daß hochgradige 
Mediaverkalkung fühlbar ist. Auch eine starke Verdickung der 
Media wird meist vom tastenden Finger wahrgenommen werden. 
Ebenso kann auch stärkere Intimaverdickung das Palpationsergebnis 
beeinflussen. Aber es bleiben etwa die Hälfte der als rigid be¬ 
zeichnten Arterien übrig, wo weder Verkalkung noch Mediaver¬ 
dickung noch Intimapolster als Erklärung für den erhobenen Tast¬ 
befand ausreichen, oder gar nicht in Betracht kommen. Und doch 
waren diese Arterien, wenn wir vom höchsten Grad der Verkalkung 
abseben, ebenso verdickt zu fühlen wie die stark sklerosierten 
Gefäße. Man wird von vornherein wenig geneigt sein, die Resistenz 
in manchen Fällen auf nur mikroskopisch sichtbare Kalkablagerungen, 
in anderen Fällen nur auf Intimaverdickung zurückzuführen. Denn 
der Tastbefund ist immer der gleiche, und es fällt schwer, sich 
vorzustellen, daß so verschiedenartige anatomische Znstandsbilder 
für die Betastung einen derartig gleichen Gefühlseindruck hervor* 
rufen sollen. 
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Es bleibt also das Ergebnis, daß bei einer be¬ 
trächtlichen Anzahl von Arterien die klinische 
Diagnose „Verdickung der Arterienwand“, auch bei 
Zuhilfenahme neuer Präparationsmethoden, einer 
anatomisch faßbaren Grundlage entbehrt. 

Dieser Feststellung läßt sich nun entgegenhalten, daß die Be¬ 
tastung eine zu subjektive Methode ist, und daß nur der positive 
anatomische Befund entscheiden kann. 

Für die Bedeutung und Realität des Palpationsbefundes spricht 
aber die Tatsache, daß solche Gefäße, die auf Grund des Tastein¬ 
drucks als sklerotisch diagnostiziert waren, meist auch ein typisch 
verändertes Sphygmogramm aufweisen. Und zwar nehmen die 
Abweichungen von der normalen Form der Pulskurve entsprechend 
dem Grad der fühlbaren Wandverdickung zu. Der Gedanke, daß 
die Rigidität der Arterien sehr häufig nur ein rein subjektiver 
Gefühlseindruck ohne parallel gehende obj ektive Veränderungen 
sei, muß also abgelehnt werden. Ein hinreichendes histologi¬ 
sches Substrat läßt sich jedoch bei einer beträchtlichen Reihe von 
Gefäßen mit den bisher angewandten Methoden nicht finden. — 
Das haben die vorliegenden Ausführungen zur Genüge bewiesen. 

Auch die Möglichkeit, daß die Fuchs’sehe Längsspannung 
eine Rigidität der Arterienwand Vortäuschen könnte, soll nicht 
unerwähnt bleiben. Doch das Zustandekommen eines übermäßigen 
Zuges am Gefäßrohr in longitudinaler Richtung, das Fuchs zu 
erklären sucht durch sehr schnelles Körperwachstum, mit dem die 
Entwicklung des Kreislaufsystems nicht gleichen Schritt hält, 
kommt bei unserem Material kaum in Betracht. Denn die über¬ 
wiegende Mehrzahl unserer Patienten ist über das Alter der 
Pubertät weit hinaus, so daß selbst ein zeitweise vorhanden ge¬ 
wesenes Mißverhältnis im Längenwachstum des Körpers und der 
Blutgefäße sich längst wieder hätte ansgleichen müssen. 

Es bleibt also als einzige Möglichkeit, zur Erklärung des Tast¬ 
befundes an funktionelle Veränderungen der Gefäßwand 
zu denken. Daher mußte es von besonderem Interesse sein, gerade 
an unserem Material neben den eingehenden anatomischen Unter¬ 
suchungen auch eine Funktionsprüfung der Arterien vorznnehmen. 
Nur so konnte sich heraussteilen, welche Bedeutung dem Nachweis 
eines veränderten Palpationsbefundes ohne histologisches Substrat 
beizumessen sei. Wir wandten uns daher zur Sphygmographie. 
Wenn die Aufnahme von Pulskurven auch keine erschöpfende 
Funktionsprüfung bedeutet, so erschließt sie uns doch in einer 
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Richtung das funktionelle Verhalten der Arterienwand, — nämlich 
ihre Schwingungsfähigkeit und Anspruchsfähigkeit auf die Schwan¬ 
kungen des Blutdrucks. So war zu hoffen, daß die Sphygmographie 
eine Scheidung zwischen den wirklich sklerotischen und den im 
anatomischen Sinne pseudosklerotischen Gefäßen ermöglichen würde. 

Zum leichteren Verständnis der an unseren Patienten aufge¬ 
nommenen Sphygmogramme seien die klinisch wichtigsten E r g e b - 
nisse der Sphygmographie kurz vorausgeschickt. 

Veiel, der an Gesunden und Kranken eingehende Unter¬ 
suchungen der Arterien vom muskulösen und elastischen Typus mit 
dem Frank’sehen Spiegeisphygmographen machte und besonders 
den Einfluß kühler und warmer Vollbäder auf das Sphygmogramm 
der ungeschädigten Arterie studierte, kam zu folgenden Resultaten : 

Das normale Pülsbild läßt im systolischen Hauptteil an 
der Radialis einen spitzen Gipfel, an der Carotis mehrere spitze 
Erhebungen unterscheiden. Dazu im katakroten Schenkel an beiden 
Gefäßen eine deutliche Nachschwankung, die sog. dikrote Welle, 
und mehr oder weniger zahlreiche sekundäre Wellen. Im kühlen 
Vollbad sieht man an der muskulösen Radialis eine Vermehrung 
und Verstärkung der sekundären Wellen; umgekehrt im warmen 
Vollbad eine Abflachung des katakroten Schenkels, bis fast ein 
monokroter Puls resultiert. 

An der elastischen Carotis dagegen sind diese Reaktionen 
auf thermische Reize nur wenig ausgeprägt. Veiel und Fri- 
berger schließen aus dieser Verschiedenheit im Verhalten 
der muskulösen und elastischen Gefäße, daß die Arterienmuskulatur 
eine wichtige Rolle bei den beschriebenen Veränderungen des 
Sphygmogramms spielen müsse; daß wahrscheinlich vermehrte 
Kontraktion nnd erhöhter Tonus der Muskularis die Schwingungs- 
fahigkeit der Wand steigere. 

Anders bei Arteriosklerose. Sowohl Radialis wie Carotis 
zeigen hier schon von vornherein keinen steilen, sondern einen ab¬ 
gerundeten Gipfel. Dazu eine Abnahme und Abflachung oder 
völliges Fehlen der sekundären Schwankungen im katakroten 
Schenkel. Während bei As III alle diese Merkmale der „trägen“ 
Kurve deutlich ausgeprägt sind, nähert sich *bei AsII und As I 
das Bild mehr und mehr dem normalen. 

Aus dieser Übereinstimmung im Verhalten der arterio¬ 
sklerotischen Arterien vom muskulösen und elastischen Typus leiten 
die Verfasser ihre Ansicht ab, daß das träge Sphygmogramm der 
Arteriosklerotiker nicht durch anatomische oder Zustandsänderungen 

Deutsche* Archiv f. klin. Medizin. 116 . Btl. 21 
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der Muskulatur bedingt sein könne, sondern daß seine Ursache 
eben in dem Wesen des sklerotischen Prozesses liege, der die 
Dehnbarkeit und Schwingungsfähigkeit der Arterienwand herab¬ 
setzt. 

Ähnlich wie bei Arteriosklerose liegen die Verhältnisse bei 
einem Teil der juvenilen Sklerosen, bei denen man daher 
geneigt ist, eine organische Grundlage des Leidens anzunehmen. 
Eine besondere Gruppe unter ihnen aber — stets sind es nervös 
veranlagte Individuen —, weisen im Gegenteil vermehrte Gefäß¬ 
reaktion auf, wie die Nephritiker. Bei ihnen wird man also eher 
an eine funktionelle Grundlage der Rigidität im Sinne eines ver¬ 
mehrten Muskeltonus denken müssen. 

Unser Material war leider wenig zur Aufnahme von Sphygmo- 
grammen geeignet. Handelt es sich doch in der Mehrzahl der 
Fälle um schwerkranke, oft fiebernde Menschen, denen man deu 
Transport zur Untersuchung mit dem für diese Verhältnisse allein 
maßgebenden Frank'sehen Spiegelsphygmographen nicht zumuten 
konnte. 

Trotzdem gelang es, wenigstens den Puls von 6 Arterien zu 
schreiben. Die wenigen hier wiedergegebenen Kurven bieten 
dafür den großen Vorzug der unbedingten Verwertbarkeit. Denn 
die Patienten waren zur Zeit der Aufnahme nicht in moribundem 
Zustand mit Darniederliegen des Kreislaufs, sondern zeigten ein 
ziemlich gutes Allgemeinbefinden 1 ). 


Kurve 1. Fr., Rad. dextra. 



I. Fr. (Fall XIX) 40 Jahre, Tuberkulose, Temperatur 38,4. Auf- 
genommeu wurde die Radialis dextra (Kurve 1). 

Der Gipfel ist zwar ganz leicht abgerundet, doch findet sich ein» 


1) Für die Aufnahme und Überlassung der Kurven bin ich Herrn Oberarzt 
Dr. Veiel zu groL'ein Danke verpflichtet. 
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gut ansgebildete dikrote Welle und auch spärliche sekundäre Wellen. 
Eine stärkere Arteriosklerose ist also nicht zu vermuten, doch auch kein 
normales Gefäß. 

Palpation: As JI. 

Anatomischer Befund: 

Intima: Y = (l); F=0; K = 1—2. 

Media: F = 0; Kj = (l); K a = (1)—2. Dicke 7—8 Striche 
(160/;), also normale Dicke. 

Hier haben alle drei Methoden in annähernder Übereinstimmung aus* 
gesagt, daß eine Sklerose mittleren Grades vorliegt. Der Palpationsbe¬ 
fund ist sowohl durch die anatomischen wie durch die funktionellen Ver¬ 
änderungen der Gefäßwand hinreichend begründet. 

II. Br. (Fall XXIV) 67 Jahre, Arhythmie, arteriosklerotische 
Schrumpfniere. 

Aufgenommen wurden Radialis dextra und Carotis dextra. 

a) Radialis dextra: (Kurve 2). 


Kurve 2. Br., Rad. dextra. 



Die Kurve zeigt einen spitzen Gipfel, deutliche Dikrotie und ver¬ 
einzelte sekundäre Elevationen. Eine nennenswerte Arteriosklerose kann 
nicht angenommen werden. 

Palpation: As II. 

Anatomischer Befund: 

Intima: hV = 1—2; F = 0; K = 2—(3). 

Media: F = (1); K = (1); Dicke = 9 —10 Striche (bis 220 /i) 
also geringe Mediabypertrophie. 

Hier decken sich Bphygmographischer und histologischer Befund, 
während der Palpationsbefund As II bei dem anatomisch und funktionell 
kaum geschädigten Gefäß zunächst als ungerechtfertigt erscheint. In 
diesem Falle muß wohl die Mediahypertrophie zur Erklärung des Tast¬ 
eindrucks herangezogen werden. Das Sphygmogramra hat in anschau¬ 
licher Weise darauf hingewiesen, daß der fühlbaren Wandverdickung 
keine stärkeren anatomisch sklerotischen, sondern nur pseudosklero¬ 
tische Veränderungen zugrunde liegen. 

b) Carotis dextra: (Kurve 3 s. umstehend). 

Es besteht vollständige Abflachung des systolischen Hauptteils; keine 
oder nur angedentete sekundäre Schwingungen im katakroten Schenkel. 

21 * 
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Es muß nach diesem Bilde eine beträchtliche Arteriosklerose angenommen 
werden. 


Kurve 3. Br., Carotis dextra. 




Palpation: As II. 

Anatomischer Befund: 
Intima: b V = 3; F = 3 ; 
K = 0. 

Media: F = 2; K=l—2; 
Dicke 27 — 35 Striche 
(bis 770 fi), also verdickte 
Media. 

Hier stimmen Palpationsbefund 
und histologisches Bild ziemlich gut 
miteinander überein, während der 
Ausfall der Pulskurve eine Sklerose 
höheren Grades vermuten ließ. 
Immerhin ist die relativ geringe Ab¬ 
weichung nicht ganz unverständlich, 
wenn man bedenkt, daß das Sphygmo- 
gramm in seiner Form durch die 
Schwingungsfähigkeit des ganzen 
zentral von der untersuchten Stelle 
gelegenen Gefäßabschnitts beeinflußt 
wird, der vielleicht an anderen Stellen 
stärker sklerosiert war. 

Während bei den bisher be¬ 
sprochenen Arterien die 3 Unter¬ 
suchungsmethoden vollkommen oder 
doch annähernd im Einklang standen, 
liegen bei den folgenden Fällen die 
Verhältnisse weniger klar, 

HI. Da. (Fall XXV) 33 Jahre, 
Tuberkulose, Temperatur 38,1. 

Aufgenommen wurden beide 
Carotiden (Kurve 4). 

Beide Kurven sind normal; sie 
zeigen mehrere deutlich ausgebildete 
Wellen ira systolischen Hauptteil; 
dazu eine Nachschwingung und einige 
sekundäre Elevationen im absteigen¬ 
den Schenkel. 

Palpation: As 0. 

Anatomischer Befund: 

a) Carotis sinistra. 


Intima: bV = 2—3; F = 3 ; K = 1—2. 

Media: F = 1; K= 1 —2 ; Dicke 16 —20 Striche (bis 440 fl), 
also normale Medialdicke. 
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b) Carotis dextra: 

Intima; bY = 2—3; F = 3; K = 1—2. 

Media: F = 2; K = 2; Dicke 20 Striche (440 /X), 

Hier stimmen wohl Tastbefund und Sphygmogramm in befriedigender 
Weise überein. Beide zugleich stützen die Vermutung, daß es sich um 
ein ongeBchädigtes Gefäß handeln wird. Das mikroskopische Bild jedoch 
erweist diese Annahme als nichtig und zeigt eine anatomische Sklerose 
mittleren Grades. 

Die Annahme, daß durch die Erschlaffung der Arterienwand im 
Fieber einerseits die sklerotischen Veränderungen für den tastenden Finger 
weniger leicht wahrnehmbar wurden, während andererseits die Schwingungs¬ 
fähigkeit der Wand zunahm, hat nur geringe Wahrscheinlichkeit. Denn 
bei Fall I läßt sich, trotz des höheren Fiebers, ein derartiger Einfluß 
auf Palpation und Sphygmogramm keineswegs feBtstellen. 

Für die Methode der Palpation bietet dieser abweichende histo- 
logische Befund nur die erneute Bestätigung einer schon oft betonten Er* 
fahrung. Für die Sphygmographie dagegen sagt er etwas Neues aus. Hier 
hat eine im anatomischen Sinne unzweifelhaft skleroti- 
sehe Arterie ganz normale Schwingungsfähigkeit dar* 
geboten! Wenn man aber bedenkt, daß auch hier wieder das Sphygmo¬ 
gramm nicht nur das kleine mikroskopisch untersuchte Arterienstückchen 
prüft, sondern zugleich ein Funktionsbild des gesamten zentral von der 
geprüften Stelle gelegenen Arterienabschnitts liefert, so kann diese Fest¬ 
stellung nicht allzu sehr verwundern. Sie beweist nur an einem neuen 
Objekt eine Tatsache, die uns schon von andern Organen her, z. B. von 
den Nieren, bekannt ist: daß ein partiell geschädigtes Organ in seiner Ge¬ 
samtheit noch normal funktionieren kann. 

IV. B. (Fall IX) 26 Jahre, Tuberkulose, juvenile Sklerose. 

Aufgenommen wurde die Radialis dextra (Kurve 5). 

Kurve 5. B., Rad. dextra. 


Die Kurve zeigt einen spitzen Gipfel, sehr gut ausgebildete Dikrotie 
und deutliche sekundäre Wellen. Es besteht also kein Anlaß zur Annahme 
einer Arteriosklerose. 

Palpation: As II. 

Anatomischer Befund: 

Intima: V=(l); F = 0; K = 0. 

Media: F = 0; K = 0; Dicke 5 Striche (110 /e), also sub- 

normale Mediadicke. 

Hier stimmen Sphygmogramm und histologischer Befund in voll¬ 
kommenster Werne überein. Dagegen wurde auf dem Wege der Palpa- 
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tion an diesem anatomisch und funktionell völlig normalen Gefäß eine 
Rigidität mittleren Grades festgestellt. Schon zu Lebzeiten des Patienten 
durfte der Ausfall des Sphygmogramms die Vermutung nahelegen, daß 
es sich um eine von den nicht organisch bedingten juvenilen Sklerosen 
handle. Zur Deutung des Palpationsbefundes kann aber eine Media¬ 
hypertrophie hier nicht herangezogen werden. 

So ergibt sich, daß auch das Sphygmogramm diese palpa- 
torisch festgest eilte Wandverdickung nicht zu erklären 
vermag. Es muß sich, nach der Pulskurve zu urteilen, um einen Vor¬ 
gang handeln, der die Schwingungsfähigkeit der Wand nicht veränderte. 
Daß die Rigidität nicht durch Sklerose bedingt ist, zeigen hier funktioneller 
und anatomischer Befund zugleich. Um was es sich handelt, werden 
weitere Untersuchungen lehren. Besonders nahe liegt der Gedanke, daß 
hier Tonusänderungen eine Rolle spielen. Um diesen Verhältnissen 
näher auf den Grund zu kommen, müßte man neben dem einfachen 
Sphygmogramm auch Pulskurven nach tonusändernden Reizen aufnehmen. 
Unsere jetzige Arbeit bildet nach dieser Richtung nur einen Anfang 
und muß mit erweiterter Methodik fortgesetzt werden. 

Zusammenfassung. 

Übersehen wir das Gesamtresultat, so finden wir zunächst be¬ 
stätigt, was schon Fischer und Schlayer feststellten, daß bei 
einer ziemlich großen Anzahl von rigide erscheinenden Arterien 
diese Rigidität durch den anatomischen Befund keine Erklärung 
findet. Selbst die verbesserten Methoden der Kalkfärbung haben 
uns darin zu keinem anderen Ergebnis führen können. Wir finden, 
ebenso wie die früheren Untersucher, nur sehr lockere Be¬ 
ziehungen zwischen dem Tastbefund der Arterien¬ 
wand und ihrem anatomischen Zustand; auch nach der 
Richtung hin, daß gelegentlich unzweifelhafte sklerotische Ver¬ 
änderungen nicht entsprechend gefühlt werden können. Wir haben 
aber darüber hinaus mit Hilfe der neuen Methode der Media- 
dickenmessung festzustellen vermocht, daß bei den meisten 
Arterien, welche dickwandig erscheinen, ohne sklerotisch zu sein, 
es nicht die Dicke der Media ist, welche diese Resistenz hervorruft. 
Doch scheint, zumal bei Schrumpfnieren, die Mediahypertrophie ein 
Faktor zu sein, den man bei der Beurteilung des Palpationsbefundes 
nicht außer acht lassen darf. 

Nach unseren Erfahrungen zu urteilen, ist es dem tastenden 
Finger unmöglich, zu scheiden zwischen einer durch Mediahyper¬ 
trophie und einer durch Arteriosklerose bedingten Verdickung der 
Arterienwand, abgesehen von höchstgradigen Gänsegurgelarterien, 
bei denen die derben Kalkplatten der Media auch vom Kliniker 
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meist mit Sicherheit diagnostiziert werden. Auf diese Tatsache 
hat schon v. Romberg in seinem Lehrbuch der Herzkrankheiten 
(II. Auflage, S. 30 u. 432) hingewiesen. 

Mit den bisherigen anatomischen Methoden ist 
danach eine Klärung des Palpationsbefundes bei etwa 
50% der Gefäße nicht möglich, und deshalb wandten wir 
uns zur gleichzeitigen Sphygmographie. Es war nicht aus¬ 
zuschließen, daß vom anatomischen Standpunkt aus noch als physio¬ 
logisch betrachtete Veränderungen im Bau der Gefäßwand, z. B 
Dickenzunahme der Media, geringe Abnahme oder Vermehrung 
elastischer Elemente, einen Einfluß auf die Funktion der Arterie 
ausüben, der beim Sphygmogramm wie bei der Palpation zu sinn¬ 
fälligerem Ausdruck kommt, als im mikroskopischen Bilde. 

Die wenigen Fälle, an denen bei unserem Material Pulskurven 
aufgenommen wurden, haben folgendes gezeigt: Mit Hilfe des 
Sphygmogramms vermögen wir offenbar zu erkennen, welche unter 
den dickwandigen Arterien anatomisch sklerotisch sind und welche 
durch Mediaverdickung rigide erscheinen. Aber eine absolute Über¬ 
einstimmung scheint weder zwischen Sphygmogramm und ana¬ 
tomischem Verhalten, noch zwischen Pulskurve und Tastbefund vor¬ 
handen zu sein. Es kann die Schwingungsfähigkeit der Arterienwand 
eine viel höhergradige Schädigung aufweisen als das Palpations¬ 
ergebnis und die histologische Struktur. Andererseits kann sogar 
bei ausgeprägter anatomischer Schädigung das Pulsbild dem einer 
normalen Arterie gleichen. 

So haben diese Studien zu der Erkenntnis geführt, daß die 
so einfache klinische Tatsache der Arterienrigidität 
keineswegs gleich einfachen anatomischen und funk¬ 
tioneilen Verhältnissen entspricht. 

Was wir in Form vermehrter Rigidität fühlen, ist offenbar 
verursacht durch eine Veränderung der Eindrückbarkeit der Arterien¬ 
wandung, oder besser wohl ihrer Härte. 

Bei den wirklich sklerotischen Arterien ist diese Härtezunahme 
bedingt durch eine Schädigung derjenigen Gewebselemente, welche 
bei dem jeweiligen Gefäßtypus funktionell am meisten beansprucht 
werden: also bei den muskulösen Arterien vorwiegend in einer 
Degeneration der glatten Muskulatur der Media, bei den elastischen 
Arterien mehr in einem Untergang elastischer Fasern und ihrem 
Ersatz durch funktionell minderwertiges Bindegewebe. Trotz des 
verschiedenen anatomischen Bildes fühlen wir klinisch nur ein und 
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dieselbe Veränderung, eine Zunahme der Härte der Arterien wand. 
Sie darf wohl als ein Ausdruck der verschlechterten Dehnbarkeit 
solcher Arterien aufgefaßt werden. Wie uns das Bild der „trägen 
Kurve“ ira Sphygmogramm lehrt, daß eine solche Gefäßwand in 
ihrer Schwingungsfähigkeit beeinträchtigt ist und den Druck¬ 
schwankungen im Innern des Rohres nicht in normaler Weise 
folgen kann, so können wir uns vorstellen, daß sie in gleicher Art 
auch dem Druck des von außen her komprimierenden Fingers einen 
größeren Widerstand entgegensetzt. 

Bei den Arterien, die anatomisch nicht als sklerotisch befunden 
wurden und doch klinisch deutlich rigide erscheinen, kann die ver¬ 
mehrte Härte nicht einheitlich erklärt werden. Bei einem Teil 
von ihnen haben auch die vorliegenden Untersuchungen noch keine 
Grundlage für die erhöhte Rigidität gefunden; bei einem anderen 
Teil dagegen, vor allem bei den Schrumpfnierenarterien, wird sie 
sich durch Volumzunahme der Gefäßwand, speziell der Media er¬ 
klären. Wie weit mit diesen Veränderungen der Härte auch Ver¬ 
änderungen der prüfbaren funktionellen Eigenschaften der Arterien 
verbunden sind, wird erst die weitere Untersuchung in dem hier 
begonnenen Sinne lehren. 


Übersichtstabellen und Zeichenerklärung. 

C. s.: Carotis sinistra; C. d.: Carotis dextra; F.: Femoralis; Br.: Brachialis; 
R.: Radialis; F: Fett; K: Kalk. 

K. in der Intima bedeutet meist nur Verkalkung der Elastica in¬ 
terna; seltener außerdem Verkalkung neugebildeter elastischer Lamellen. Wenn 
wegen starker Verschiedenheit zwischen klinischem und anatomischem Befund ein 
Kob troll präparat mit Kalkfärbung angefertigt war, ist der zweite Wert als 
K 2 angeführt, der erste als Kx bezeichnet. 

bV = bind ege webi ge Verdickung, regenerativer Typ nach Jores, 
mehr homogenes oder zellreicheres Bindegewebe mit spärlichen feinen elastischen 
Fasern. 

h V = h y p e r p 1 a s t i s c h - e 1 a s t i s c h e Verdickung, Vervielfachung elas¬ 
tischer Lamellen und Streifen (Aschoff) mit spärlichem, mehr homogenem 
Zwischengewebe. 

\)hV — gemischte, mehr hyperplastische als bindegewebige Verdickung. 

(1): Spuren von Veränderung. 

1: Veränderungen geringen Grades: 

bei Fett: feinste Tröpfchen in geringer Ausdehnung, 
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bei Kalk in der Media: kleinste Körnchen in lockeren Häufchen, ge¬ 
ringe Ausdehnung, 

„ „ in der Intima: nur stellenweise feiner schwarzer Streifen der 

Elastica interna. 

2: Veränderungen mittleren Grades. 

bei Fett: gröbere Tropfen, größere Ausdehnung, 

bei Kalk in der Media: zahlreichere, dichter gestellte Häufchen mit 

gröberen Körnchen, 

bei Kalk in der Intima: schwarzer Streifen der Elastica interna, breiter 

und ausgedehnter. 


3: starke Veränderung: 

bei Fett: größere Beete, Atherome der Intima, diffuse Verfettung der 
Media, 

bei Kalk in der Media: diffuse Einlagerung von dichten Häufchen, 

doch noch mit teilweiser Erhaltung des Grund- 
gewebes, 

„ „ in der Intima: Elastica interna als dicker schwarzer Streifeu. 

4: hochgradige Veränderung: 

bei Kalk in der Ifredia: große, schollige Herde, Grundgewebe völlig 

zerstört, 

„ „ in der Intima: Elastica interna als breites schwarzes Band, 

teilweise schollig auf ge trieben. 

1—(2) bedeutet Zwischenstufen, näher an 1 als an 2. 

Die Dicke der Media und der Intimapolster (D) ist in Anzahl der 
Teilstriche des Okularmikrometers angegeben. Der Abstand von zwei Strichen 
beträgt 22 p. Es ist bei der Media immer der Wert der dünnsten und der der 
dicksten Stelle angegeben. Wenn kein ? hinter den Zahlen steht, war 
; der Übergang von dünneren zu dickeren Wandpartien ganz allmählich; die Kerne 
■ der Media gut geordnet und gestreckt, nicht korkzieherartig aufgerollt; die 
Elastica interna nicht geschlängelt. 

((?)) hinter den Dickenwerten bedeutet, daß die Muskelkerne der 
Media nur mäßig geordnet und gestreckt, die Elastica interna leicht gewellt war. 
Die Resultate sind also nur bedingungsweise verwertbar. 

(?) hinter den Dickenmassen bedentet, daß das Gefäß nicht unter Druck 
fixiert war. Die Werte sind also gar nicht zu gebrauchen. 

RR Blutdruck nach Riva-Rocci in mm Hg ausgedrückt. 

’. hinter der Angabe über den Palpationsbefund bedeutet, daß er 
in stärkerem Widerspruch zum anatomischen Befund steht. 


NB. Es komften uicht bei jedem Fall alle 8 Gefäße palpiert werden. Außerdem 
sind einige Arterien bei der Praparation mißglückt. 
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1 6-8 

2 ! 

minimaler Ver¬ 

65. R. 8 . 

V — 0 ; F=0: K -1 

F =0: K =0 

5—6 

1 ! 

änderungen als As I 

66. R. d. 

V=0; F — 0; K = (l) 

F=0; K — 0 

5-7 

1 ! 

und As II palpiert 





bei geringer 






Mediadicke! 

67. (J. 8. 

bV — 2 : F =3 ; K=0 

F — 2 ; K 1—2 

16—19 

i i 

IX I. Kr., Ant on i e. 

68. C. d. 

V=0 ; F — 1 — 2 ; K = 0 

F = 2; K -=2 

■ 16—18 

i 

1 36 Jahre. RR 85. 

69. F. s. 

hV — 2 ; F — 1 ; K = (l) 

F — ( 1 ); K 1—2 

10 

i 

1 T uberk ul ose. B rachi- 

70. F. d. 

bAV = l—2; F = 1; 

P •(!); K-1 

12-16 

i 

I ales bei normalem 


i K=0 



, Bau und subnor- 

71. Br. 8. 

V =0; F=(l); K = 0 

F = 0; K=0 

4 

! 

1 ! 

i 

1 maler Mediadicke 
j als As I palpiert. 
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La.V^Ü 


V 


$ • 


V v 

' * '* 



Intima 

Media 

Media¬ 

dicke 

Pal- Fall. Diagnose 
pation und Urteil 


72. Br.d. 

73. K.- 
74 K. d 

V= 1 : F = 0: K = 0 

V = 0: F=0: K=0 
hV = l: F =0: K=0 

F=0: K = 0 
F=0: K=0 

F = 0 • K=0 

5—7 

4 

5 

1! XL Kr. Antonie. 

0 Sonn gute Über- 

0 einnimraung. 



75. s . bV = 3: F = 3: K=0: 

D = 23 

76. C.d. bV=3 : F = 3: K = 0: 

D = 15 

77. F. s. bV = 2 ; F = 2—3; 

K = l-2: D = 6 

7«. F. d bhV = 2; F = 2; K=0; 

D = 5 

7‘d Br. 8. V= 1 : F = 0; K=0 

80. Br.d. V= lj; F = 0: K=0 

81. R. ». hV = 1; F = 0; K = 0 


K = l; K = 0 
F = l: K = 0 
F=0; K = 1—2 
F =0: K = 2 


22-30 
20-25 
35—37 
28—32 
8-9 
15-20 


F —0; K,=l; 

K, = l-2 
F = 0: 

Kj = K,=0 

F = 0: K,=0: 14—16 ? ' 

Kj = 1 / 


3: 

3! 

3! 

3: 

3: 


XII. An.. Franz. 
40 Jahre. RR 213. 

Chronische 
Schrnmpfniere. Die 
als hochgradig ver¬ 
kalkt gefühlten 
Arterieu zeigen 
histologisch nur ge¬ 
ringe Sklerose, aber 
Mediahypertrophie! 


i - 

» 

1 

82. R.d. 

bhV = 1; F=0; K = 0 

F = 0; K, =0; 
K, = li 

9—13 

3: 


• * « 

83. C. 8 . 

bV 2-3: F = 3; 

K = 0 : I) = 10 

F = 2: K =0 

25-26 

2 ! 

XIII. R i., Richard. 
60 Jahre. HK 125. 

» . 

84 C.d. 

bV —2: F — 3: K = 0; 
0=10 

F = 3; K = t 

22—24 

2 

Aneurysma. Herz- 
insuttkienz. Pal- 

‘4 

85. F. h. 

bbV = 1:F = l— 2:K=2 

F = 1 : K = 2—3 

22-24 

2 

patorischer u. mi¬ 

’ »' 1 

‘ , J 

86 . F. d. 

bh V = 2—3: F = 3; 

K 0: D - 13 

F = 0; K = 2—3 

20—26 

2 

kroskopischer Be¬ 
fand annähernd im 

’ ' ’ 

87 Br. s. 

V f); F = 0 : K=0 

F = 0; K = 2 

10—12 

1 

Einklang. 

. •; ’* / 

" 9 w i 

88 Br. d. 

V 0: F =0: K=0 

F= 0 ; K = 1 

12—15 (?,; 

1 

i 

* 

89. K. s. 

hV=l; F = 0 ; K=0 

F =0: K=0 

5 

1 

1 


90. R. d. 

bhV = 1 : F = Ü; K = 0 

F = 0; K = 0 

9 

1 


, « 4 9 

4 M | . f 

91. 8 . 

b V = 1 —2: F = 2; 

K -0; i)=5 

F = 2 — 3; | 

K = 1—2 

19—20 

2 

XIV. K.. Johann. 
41 Jahre. RR 95 


92. C.d. bV=I— 2;’F--2: K=0 F = l; 2—3 

93 F. 8. liV=il ■: F= 0; K= 0 F=0: K=3 — 4 

94 F. d. V= 0; F 0; K = 1; F = 0: K-=3-4 
9 > Br s V — 0: F=0: K — 2 F=0: K = 3 1 

96. Br.d V =0; F=0;K=il) F=0; K = (2)-3 

97 . R. s. V — 0; F = 0; K -(1; ; F = 0: 

K, =K* = (1) 

98 . R.d. V-O; F=0; K= l) 1 F=0; 1 

K. = K* -1) 


24-25 

18 

15—16 
9-13 , 
10-15 i 
4—5 1 

I 

6—7 ■ 


3 
3 
2 
2 
21 

•> • 


Latviuuui. 

i Radiales bei nor¬ 
malem Bau als As II 
palpiert. Vielleicht 
; ungünstige Stelle 
i getroffen. 


F = 2 : K = fl ) — 2 

I 

F = 2; K = 1—2 


99. C. 8. bV -2: F = 2—3; 

K = 0: I> =7 

100 . C.d. bV r — 2; F — 2 3; 

K -0: I) 10 | 

101 . C. s. bhV= 1; F - - -1 j; K=2 F=0; K = 4 

10--» F d bliV = l; F--1; K .3 F=0; K=4 

jOSBr.». V 0: F = 0; K 1 F=0 : K = '2 — 3 

104. Br.d. V---0; F=0; K-=l , F = U; K = 4 
J05. R. s. bV --ilj; F —0: K,=l; F = 0; 

K. 2 K•- , K. - ■ 1 ■ 

1(6. R.d. hV~=3; F = 0; F0; K = 1 — 4 
K 2—03; 


20—22 

18—21 

27-28 

26—30 

9—10 

11-14 

8-11 


1 

1 

3 
3 
2 
2! 
9 ' 


XV. Fi., Joseph. 
48 Jahre. RR 125- 
! Carcinom. Br. d. 

' trotz hochgradiger 
Mediaverkalknng, 
R. s. bei fast nor¬ 
malem Bau alä 
As II palpiert. 


10-18i?) 1 2 


■ ns 
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Intima 


Media 


Media- Pal¬ 
dicke pation 


Fall, Diagnose und 
Urteil 


107. C.d.bV=3; F = 2; K=(l); F=3; K=l—2 32-45 (?) 

D=20 

108. F. 8. bhV=3; F=3; K = 2; F=0; K=4 25-35 

D = 10 

109. Br.8. bhV=2—3; F = (l); F=0; K = 4 20 

K=(l); D = 7 

110. Br.dJbhV=2; F=0; K = (l); F=0; K=4 22-32 ((?)) 

D=5 i 

111. R. s. hV=3: F=0; K= F=0; K = 1 7—13 ((?)) 

_ i-( 2) __ 

112. C. S.; b V=1 ; F=2; K=0; > F=3; K-l 36-38 (?) 

D=5 

113. F. s. bA V = 1 — 2; F = 1; F=0; K = l-2 15-21 

K=0; D=5 

114. F.d. hV=1; F=0; K=0 F=0; K = 2 20-21 

115. Br.s V=0; F=0; K l= 0; F=0; 'K t = (l); 9-10 

K* = (l) K 2 = 1-(2 j 

116. Br.d. V=0: F=0: K=0 F=0; 10—13 

! K 2 =d) 

117. K.s. V=(l); F =0; K=0 F-0; K,= 7-10 

' K 2 = (l) 

118. R. d. hV=(l); F=0; K=0 F = 0; k\ = 7-10 


20—21 

9—10 

10-13 

7-10 

7—10 I 


XVI. St, Georg. 
60 Jahre.. RR 153 
Beginnende Nieren- 
sehrumpfung. 
Mediastinaltumor 
Gute Überein¬ 
stimmung. Außer- 
i dem starke Media. 


XVII. Am., 
Mathias. 54Jahre. 
RR 125. Pyopneu- 
mothorax. Alle Ge¬ 
mäße als diffus ver¬ 
dickt gefühlt ohne 
hinreichende ana¬ 
tomische Grundlage. 


119. C. s.bV=l-2:F = l;K=0; 

F=Ü; K-(l) 

] 

10-20 

1 


D=6 



120. C. d. 

bV=l—2; F = 1; 

F=0: K=(l) 

20 

1 

121. F. s. 

K = (l); D = 6 
hV=l: F=0: K = 2 , 

F O; K = 3 

12—16 

2 

122. F.dJhV=l—2: F=Ö:K = 2 

F=0: K =3 

16-19 

2 

123. Br. s. 

V=0; F=0; K=0 

F=0; K, = 

3 

i 



K.,=0 



124. Br. d. 

V=0; F =0; K=0 

F = 0: K — (1) 

7-0 (?) 

0 

125. R. s. 

V=0; F = 0; K = 0 i 

F = 0; K,= 

2 

1 



K,=0 

i 


126. C. s.: 

bV=2:F=2—3:K -0; 

F = 2; K = 2 i 

20-22 , 

2 

127. C. d. 

D-9 j 

1 

1 


bV = l; F--0; K-—0; 

F = 2; K = 2—3 

20—22 1 

2 

128. F. s. 

D = 4 




bhY=2; F=1; K-2 

F =0; K ;-3 

| 20 

3 

129. F. d. 

bhY = l —2 ; F = (l) ; 

F -0; K =3 

| 15-16 

3 

130. Br. s. 

K = 1—2; I) = 4 

V =0; F-0; K O 

F — 0; K = 2—3 

9-10 

1 3 

131. Br. d. 

V=0 ; F — 0; K=0 

F=0 ; K~3 

9—10 

1 3 

132. R. s. 

V=0; F—0; K,=(l); 

F — 0 ; K, — (1) ; 

5—7 

| 2 

133. R. d. 

K, — 1 — 2 

V = (1) ; F=0; K-l 

| K 2 — 1 — 2 

! F 0; K, = (l); 

7—8 

2 


1 K 2 =l)—2 

i 


134. C. d. 

bV = 1 : F=3; K = 0; 

F =0: K=ü 

; 10-15 

i 

135. F. d 

D = 4 

1 

1 


V=0; F = (l); K = l? 

F=0 ; K =0 

9-10 

0 

136. Br. d. 

V=0; F = 0; K-l 

F = 0; K = 0 

5 

0 

137. R. s. 

V=0; F— 0: K = 0 

F-0: K=0 

| 3—4 

0 

iäTET 

bV =( 1 1: F = 1 ; K=0 

F==Ö~; K=0 

I 12 — 14 

1 “1 

139. F. 8. 

hV = ( 1 ); F=0: K=0 

F =0 ; K=0 

9-10 

1 

140. Br. s. 

V = 0 ; F=0; K=0 

F—0: K=0 

7—10 

1 

141. R.d. 

V=0 ; F=0: K =0 

F = 0; K=0 

4(—10) 

1 

Digitized by 





XVIlI.R, Therese. 
40 Jahre. RR 115. 
Tuberkulose und 
Herzinsufticienz. 

IHr. s. und R. s. bei 
normalem Bau als 
As 1 palpiert. Dabei 
abnorm dünne 
M ed ia, wa 11 r scbein- 
j lieh durch Über- 
! dehnung. 

XIX Fr, Georg. 
40 Jahre. RR 80. 
j Tuberkulose. An¬ 
nähernd Überein¬ 
stimmung zwischen 
histologischem und 
palpatorischem 
Befund 


XX. Sch., Kat ha- 
Irina. 27 J. RR 100. 
Tuberkulose. Gute 
Übereinstimmung. 

Sehr dünne Media. 

XXL Ra, Max. 

19 J. Tuberkulose. 

Juvenile Sklerose 
j ohne anatomische 
IVeränderungen: da- 
1 bei sehr dünne Media. 
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Lakdä 


I « 


r 

* . *i 

7 

Gefäß 

! Intima 

Media 

| Media¬ 
dicke 

1 Pal¬ 
pation 

Fall, Diagnose 
j und Urteil 


142. C. s.bV=3;F=2—3;K=0; 

D=15 

F=3; K=0 

35—39 (?) 

3! 

XXII. Fe., Rupert. 
59 Jahre. RR 85. 

8 

143. C. d 

| bV=3; F=3; K=0; 
D = 13 

F=3; K=0 

39—45 (?) 

3! 

| 

Tuberkulose. An 
Carotiden und Ra- 

<■» 

144. F. s 

ibhV = 2; F = (1);K=0; 
' D=6 

F = 0; K=2—3 

15-20 

3 

diales ungenügende 
anatomische Grund- 

» : > 

146. F.d 

bAV = l;F=(l); K = (l) 

F=(l); K=3 

20-22 

3 

läge für den Pal- 

’W 

146. Bh s. 

bhV=1: F=0; K,=0; 
K* = l 

F=(l); K 1 = (l); 
K*=3! 

11-18 ((?)) 

3 (!) 

pationsbefund 

As III. 

A j t 

147. Br.d. 

V=0; F=0; K=0 

F=(l); Kj =1— 
2; K 2 = (2)—3 

13—15 

3 (!) 


A 

\] 

148. R. s. 

bhV=l;F=0;K I =ll); 
K, = l 

F=0; K,=0; 
K* = l 

7—ii ((?;) 

3! 


- 4 

•il 

149. R. d. 

b/iV = l—2; F=0; 

K, = 1; K, = 2—3 

F —(1); K, = (l); 
K s = l—2 

6-16 (?) 

3! 


150. C. s. 

bV=l—2; F=1; K=0; 
D = 5 

F=0; K = 0 

18-20 

1! 

•XXm. Hu., Marie, 
i 38 Jahre. Tnber- 

f jii 

151. C.d. 

bV = l; F= 1 — 2; 
K=0: D=4 

F=0; K=0 

15-18 

1! 

kulose. Sehr elende 
Patientin. F. 8.; trotz 

'1 

■ < 

152. F. s. 

hV=(l); F = 0, K,= 
3—4; K„=3 

F=0: K, =4 ; 
K s = 3 

13-15 

1! 

hochgradiger Media¬ 
verkalkung, nur als 

. 4 - 

153. Br. s. 

V = 0; F=0; K = 2 

F=0; K = (l) 

5-8 

1! 

>As I palpiert, wie 

n 

154.Br.d. V — 0; F=ö: K = 2—3 

F=0; K = 1 

6-7 

1 

:die übrigen kaum 

? i 
'j\ 

155. R. (1. 

hV = (l); F=0; K-0 

F=0i K=0 

2-3 

0 

veränderten Arte¬ 
rien. 

; i 

V 

1 

156. C. s. 

bV = 3; F = 3 ; K=0; 

D = 17 

F = 2; K = 2 — (3) 

30—40 | 

2 

XXIV. Br., Mo¬ 
tt i k a. 67 Jahre. 

i' 

; l « 

157. C. d. 

bV=3; F=3: K = 0; 
D=22 

F—2 ; K = 1 — 2 

27—35 

2 

RR 137. Lues. 
Arteriosklerot. 

•>: 

:.i 

158. F. s. 

bhV = (1)—2 ; F=3 ; ' 
K —3 

F=(l); K, = K, 

= 4 

22—25 

2! 

Schrumpfniere. Fe- 
morales mit starkem 

> 

.1 

159. F.d. 

bhV 1—2; F = 3; 

K = 2—(3) 

F = l; K, = 3— 
(4); K 2 =3 

27—32 

2! 

Mediakalk, trotz 
starker Mediadicke, 

< ’ i 

160. Br. s. 

hV = (l); F — 0; K, = 
(1); K, 2-3 

F=(l); K,=(l) ; , 

Kj--1 

15—20 * 

2! 

nur als As II pal¬ 
piert, wie die kaum 


161. Br.d. 

i 

h V — (1); F — (1); 

K = 2—(3) 

F = (l); K-l—2 

15-20 

2 

veränderten Bra¬ 
chiales und Radi¬ 

: J 

162. R. s. 

liV —1—2; F=0; 

K = 1 —12) 

F = (l); K = (l) 

10—11 

2! 

ales. 

t* 

r 

163. R. d. 

liV- 1-2; F =0 ; 
K=2—(3) 

F = (l); K = (l) 

9-10 

2! 


C 

164. C. s.j 

bV = 2—3; F = 3 ; K= F = 1 ; K, = K 2 = 
1—2; D = 9 1-2 

16—20 

0! 

XXV. Da., Jo¬ 
hann. 33 Jahre. 

A\ 

165 C. d. 
166. Br. s.l 

bv=2—3; F = 3; K = 
1—2; D = 10 

F=2 ; K t = 2— 
(31 ; K e = 2 

20—21 

0! 

RR 80. Tuber¬ 
kulose. Carotiden 

i 


V=0: F = 0; K-3 ! 

F - 0; K =3 

6—10 

2 

bei Sklerose mitt¬ 

j'i 

167. Br. d. 

V=0; F- 0; K=3 

F = 0: K = 3 1 

6-10 

2 

leren Grades als 


168. R. s.j 

V 0; F = 0; K — 2 1] 

^ = 0 ; K = ll)-2l 

4 — 5 

1 . 

As 0 palpiert. Dünne 
Media. Elender 

Allgemeinzustand. 

y 

K 

3 

.i 

1 Bi). R. (j. 

I 

V = 0 ; F = 0; K = 3 1 

1 

1 

F-—0; K = 2 

3-4 

1 
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Aus der medizinischen Klinik in Heidelberg. 

Zar Genese des Eiweißzerfalls im Fieber. 

Von 

Erich Grafe. 

Während über die Tatsache, daß im Fieber in der Kegel die 
Stickstoftausscheidung im Harn gesteigert ist, heute wohl keine 
Meinungsdifferenzen mehr bestehen, gehen in der Erklärung des 
Mechanismus dieses erhöhten Eiweißumsatzes die Ansichten in 
vielen Punkten noch auseinander, ein Beweis dafür, wie notwendig 
hier noch weitere Untersuchungen sind. Über einen wichtigen 
Punkt in der Genese der Eiweißeinschmelzung im Fieber besteht 
allerdings völlige Klarheit, nämlich die Tatsache, daß ein großer 
Teil der N« Verluste auf Kosten der meist vorhandenen 

Unterernährung sowie des rapiden und intensiven Glykogen¬ 
verbrauchs (May) 1 ) zu setzen ist. Jedoch wird die Rolle dieses 
Faktors in quantitativer Richtung noch sehr verschieden bewertet, 
und es steht die Frage zur Diskussion, ob bei kalorisch aus¬ 
reichender Ernährung der N-Verlust im Fieber sich ausgleichen 
läßt. Diese Frage ist von einer Reihe von Autoren (Hirsch¬ 
feld 2 ), May J ), Shaffer und Colemann 3 ) usw.) schon früher 
bejaht worden. 

Meine eigenen früheren Untersuchungen 4 ), die von einer ganz an¬ 
deren Seite her das gleiche Problem untersuchten (bestimmt wurde 
die Beteiligung des Eiweißumsatzes an der Gesamtwärmeproduktion), 
führten mich zu einer ähnlichen Anschauung, indem sich mir der 
Fieberstoffwechsel im Hunger als ein durch eine Art chemischer 
Wärmeregulation gesteigerter Hungerstoffwechsel darstellte. 

1) Zeitschr. f. Biol. Bd. 30 p. 1. Habilitationsschrift. München 1893. 

2) Berliner klin. Wocheuschr. 1891 p. 29. 

3) The Arch. of intern. Med. Bd. 4 p. 538 ff. 1909. 

4) Dieses Arch. Bd. 101 p. 209 ff. 1910. 
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Die Einwände Senator’s. 1 ) und seine an den früheren Unter¬ 
suchungen geübte Ausstellungen sind durch neue Beobachtungen 
gegenstandslos geworden 2 ). 

Die Tatsache, daß der Eiweißumsatz gewöhnlich in gleichem 
Maße stieg wie der Gesamtstoffwechsel, deutete jedoch darauf hin, 
daß hier ähnlich wie bei der chemischen Wärmeregulation (Rubner) 
der Eiweißumsatz nicht nur von dem Ernährungszustand, sondern 
auch von zentralen Regulationsvorgängen abhängig war; mit anderen 
Worten der Mechanismus der Erhöhung des Gesamt¬ 
stoffwechsels und des Eiweißumsatzes ist hier ein 
total anderer als bei der Oxydationssteigerung 
durch Muskelarbeit, bei der gewöhnlich der N-Um- 
satz nicht erhöht ist 3 4 5 ). Daß wjr hier prinzipiell ganz ver¬ 
schiedene Vorgänge vor uns haben, geht vor allem aus der Tatsache 
hervor, daß kurarisierte Tiere, bei denen also die gewöhnliche Motili¬ 
tät vollkommen ausgeschaltet ist, noch chemisch zu regulieren ver¬ 
mögen (Voit und Frank, Sinelnikow, Verczar, Tangl, 
Freund und Schlagintweit*). Somit ist es nicht statthaft, 
die Stoffwechselsteigerung im Fieber mit derjenigen nach starker 
Muskelanstrengung in energetischer Beziehung einfach in Parallele 
zu setzen. Schon früher habe ich auf diesen Punkthingewiesen 6 ). 
Wie außerordentlich weitgehend der Parallelismus zwischen N-Um- 
satz und Gesamtstoffwechsel im Fieber ist, das geht auch besonders 
deutlich aus den Fieberversuchen, welche Rahel Hirsch 3 ) aus 
der Kr aus'sehen Klinik in Berlin kürzlich veröffentlicht hat, 
hervor. „Die N-Kurve zeigte die gleichen Verhältnisse wie die 
Gesamtkalorienbilanz.“ Auch diese Versuche 7 ) sprechen ganz 
eindeutig für meine früher entwickelten Anschauungen. Der 


1) Dieses Arcli. Bd. 102 p. 209, 1911, ebenda Bd. 103 p. 195, 1911. Vgl. 
meine Widerlegung: der Einwände, ebenda Bd. 102 p. 213 ff. und 103 p. 199. 

2) Münchener raed. Wochenschr. 1913 Nr. 11. 

3) Fick u. Wislicenus, Vierteljahrscbr. der Züricher Naturf.-Gesellscb. 
10, 1866. Pettenkofer u. Voit, Zeitsehr. f. Biol. Bd. II p. 537, 1866. 

4) Arch f. experim. Pathol. u. Pharmak. Bd. 77 p. 258, 1914, dort auch die 
ältere Literatur. 

5) Dieses Arch. Bd. 101, p. 209, 1910. 

6) Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Tlier. Bd. XIII p. 1 ff. 1913, ebenda 
Bd. XV. p. 334 ff. 

7) Anmerkung bei der Korrektur: Der gleiche Parallelismus ergibt sich 
auch aus den eben erschienenen Versuchen von Fr. Rollv und Chris t jansen 
über das Kochsalzfieber (Arch. f. experim. Pathol. Bd. 77 p. 34 ff. 1914). Gerade 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 116. Bd. 22 
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Fieberstoftweohsel ist nicht nur ein energetisches, sondern auch 
ein wärmeregulatorisches Problem, jind dieser Faktor kompliziert 
das Verständnis der Vorgänge noch erheblich. 

Eine weitere Schwierigkeit ergibt sich nun daraus, daß im 
Tierexperiment die Temperaturerhöhung als solche schon zu einer 
vermehrten Eiweiß Verbrennung führt (F. Voit). Von Schleich *),. 
Topp 2 ), Lins er und Schmidt 8 ) war das gleiche für den 
Menschen wenigstens bei Temperaturen oberhalb 39° angegeben 
worden, während Graham und Poulton 4 ) wie früher Koch 5 ) 
in Selbstversuchen auch dann keine Steigerung des N-Umsatzes 
feststellen konnten. Diese Frage ist also von neuem kontrovers 
geworden. Daß möglicherweise bei sehr hohen 40 0 übersteigenden 
Temperaturen hin und wieder noch besondere Prozesse eine Bolle 
spielen können, geht daraus hervor, daß einmal bei diesen hohen 
Werten die Erreichung eines N-Gleichgewichts nur bei Darreichung 
sehr großer Nahrungsmengen (Sh aff er und Colemann)®) gelingt 
und daß hier in einzelnen Versuchen die Beteiligung des Eiweißes 
an der Wärmeproduktion über die Hungerrelation von 20 °/ 0 hinaus¬ 
gehen kann (Grafe) 7 ). Ob man dies im Anschluß an Schleich y 
L i n s e r und Schmidt auf einen Überhitzungseiweißzerfall zurück- 
führen darf, ist wie gesagt nach der Arbeit von Graham und 
Poulton wieder zweifelhaft geworden. 

Die erwähnten Gründe haben nun einer großen Reihe von 
Fieberforschern 8 ) nicht genügt zur Erklärung der großen Eiweiß¬ 
verluste im Fieber. So entstand die vor allem von Naunyn 9 ) 
begründete Auffassung von toxischen Einflüssen auf die Zellen 

dieser Parallelismus gestattet aber nicht, einen prinzipiellen Unterschied in den 
Eiweiffverlusteu zwischen toxischem und nicht toxischem Fieber zu machen, wie 
Kol ly es wollte (Deutsche med. Wochenschr. Nr. 46 u. 47, 1911), denn einmal 
sind die Unterschiede oft nur sehr gering und dann sind sie eben primär ab¬ 
hängig von den quantitativen Unterschieden im Gesamtstoffwechsel. 

1) Arch. f. experim. Pathol. u. Pharm. Bd. IV. p. 82, 1875. 

2) Therapeut. Monatshefte 1894. 

3) Dieses Arch. Bd. 79 p.514, 1904. 

4) Quarterl. Journ. of medic. 6 p. 82, 1912. 

5) Zeitsehr. f. Biol. 1883. 

6) Americ. Journ. of the Medic. Scienc. No. 5, 1912, dort auch frühere Lite- 
raturangaben. 

7) Dieses Arch. Bd. 101 p. 209, 1910. 

8) Literatur z. B. bei Kraus in v. NoordeiTs Handb. d. Pathol. des Stoff¬ 
wechsels. 2. Aufl. Bd. I p. 598 ff. 

9j Naunyn, Arch. f. experim. Pathol. u. Phannakul. Bd. 18 p. 48. Dort 
auch ältere Literatur. 
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des fiebernden Organismus. Wenn auch die Vorstellungen über die 
Art dieser Schädigung sehr auseinander gehen und schwer zu 
definieren sind, so unterliegt es doch keinem Zweifel, daß man stets 
dabei die Zelle selbst als direkten Angriffspunkt der Noxe ansah. 

An zwingenden Beweisen für die Notwendigkeit einer derartigen 
Annahme hat es bisher noch gefehlt, denn die abnorm hohen 
X-Zahlen im Harn, die hin und wieder bei Hochfiebernden im Zu¬ 
stande starker Unterernährung beschrieben wurden *), sind so viel¬ 
deutig, daß man daraus allein nie zwingende Schlüsse ableiten darf. 
Vor allem war hier niemals der Faktor der Unterernährung aus¬ 
geglichen worden. Dies aber schien vor allem notwendig, wenn 
man Klarheit darüber haben wollte, ob und in welchem Maße noch 
besondere toxische oder fermentative Momente in der Zelle selbst 
für die vermehrte Eiweißeinschmelzung im Fieber in Betracht 
kamen. Die Frage, ob sich im hohen Fieber mit verhältnismäßig 
niedrigen Eiweißmengen ein N-Gleichgewicht erzielen läßt, haben 
vor allem Shaffer und Colemann 2 ) bei zahlreichen Typhus¬ 
patienten studiert, nachdem schon früher durch v. H ö s 1 i n s ), Bauer 
und Künstle 4 ) ähnliche Versuche, den N-Zerfall im Fieber aus¬ 
zugleichen, unternommen worden waren. Die amerikanischen 
Autoren konnten feststellen, daß es in der Kegel 6 ) tatsächlich 
gelingt, mit einer sehr kalorien- und vor allem kohlehydratreichen 
Kost annäherndes oder vollständiges N- und Körper-Gleichgewicht 
zu erzielen. 

Die Tatsache, daß der Erfolg nicht immer gleich in den ersten 
Tagen sich einstellte und weniger günstig ausfiel, wenn keine 
großen Nahrungsüberschüsse vorhanden waren, beweist nichts 
gegen die Bedeutung dieser Befunde. Gerade die Beobachtung, daß 
das N-Gleichgewicht sich nicht sofort einstellt, ist eine Erfahrung, 
die oft auch bei ganz normalen Menschen gemacht werden kann, 
zumal dann, wenn einer Periode mit hohem N-Umsatz eine solche 
mit niederer Eiweißverbrennung folgt. Mit vollem Recht konnte 
daher Colemann aus seinen zahlreichen Untersuchungen, die z. T. 
allein, z. T. mit S ha ff er angestellt, den Schluß ziehen: ,.It has 
been proved possibile to bring a patient suffering from thyphoid 

1) Vgl. die Literaturaiigaben z. B. bei Kraus J. c. p. 590 ff. 

2) Arch. L c. an früheren Arbeiten, vor allem Areh. of Intern. Medio. Bd. 4 
p. 538 ff., im 

3) Virchow’s Arch. Bd. 89 p. 95, 303, 1882. 

4) Dieses Arch. Bd. 24, 1879. 

5) Eine Ausnahme macht hier eigentlich nur Periode II in Fall Nr. 5 
p. 69 1. c. 

22 * 
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fever into nitrogen and weight equilibrium by the exhibition of a 
diet containing a large amount of carbohydrate and a relatively small 
amount of protein“ und an einer anderen Stelle heißt es: „It 
(therefore) seems very probable that such food in some way greatly 
retards and, of sufficient, may even prevent the „toxic“ or other 
destruction of muscleprotein“ (Shafferu.Colemannl. c. p. 598). 

Zu ähnlichen Resultaten wie die amerikanischen Autoren kam 
Frl. R o 11 a n d a ), die Fiebernde mit einer Kost ernährte, die annähernd 
dem Nahrungsbedarf entsprach. Auch hier finden sich in den 
Tabellen hin und wieder pro die negative Bilanzwerte, jedoch ist 
auch hier die Ursache stets die, daß entweder wie in den ersten 
Tagen eine Einstellung auf ein niedriges Niveau noch nicht erfolgt 
war oder aber, daß die Kalorienzufuhr nicht immer eine genügende 
gewesen war. Nach den außerordentlich hohen Zahlen für den 
StofFumsatz, in einzelnen Fällen, die ich in meiner letzten Mit¬ 
teilung 1 2 3 4 5 6 7 8 ) veröffentlichte (42—46 Nettokalorien pro kg bei Nüchtern¬ 
heit und Ruhe) muß man annehmen, daß die von Rolland an¬ 
gesetzte Mittelzahl für die Nahrungszufuhr von 50 Bruttokalorien 
pro kg für manche Fälle vielleicht zu niedrig gewesen war. Über¬ 
haupt fehlt noch ein größeres Untersuchungsmaterial, welches über 
die Intensität der Verbrennungen bei ganz akut einsetzendem hohem 
Infektionsfieber des Menschen orientiert. 

Wie schon früher ausgeführt wurde 4 ), gibt es außer der Beob¬ 
achtung der N-Bilanz noch einen anderen Weg, der die Frage, ob 
und in welchem Umfange beim Fieber außer energetischen und 
wärmeregulatorischen Faktoren noch eine toxische Komponente eine 
Rolle spielt, weiter zu klären vermag. Dieser besteht darin, daß 
man das Verhalten des N-Minimums beim infektiösen Fieber ver¬ 
folgt. Durch Untersuchungen von Lusk 5 ), Siven 6 ), Lander- 
g r e e n 7 ), E r n b e r g 8 ), F o 1 i n 9 ), R u b n e r 10 ) und Thomas 11 ) ist 

1) Aineric. Jcmrn. of the Medic. Scienc. 1912 Nr. 5 p. 659. 

2) Ih'eses Areli. Bd. 107 p. 440, 1912 und Grafe, Verliandl. der Gesellsch. 
deutscher Xaturf. u. Ärzte. Abteil, f. innere Med. u. Balneol. p. 67, 1911. 

3) Münchener med. Wochensehr. Nr. 11. 1913. 

4) Münchener med. Woehenschr. 1. c. 

5) Zeitsolir. f. Biol. Bd. 27 p. 459. 1891. 

6) Skandiu. Arcb, f. Phvs. 1901 p. 39. 

7) Ebenda Bd. 14 p. 11*217., 1903. 

8) Nord. med. Areli. Bd. 11. 1905 

9) Areli. f. Hygiene Bd. 66 p. 1 ft’.. 1908. 

10) Areli. f. Anat. u. Phy.siol. Phys. Abteil, p. 39, 1911. 

11) Ebenda 1910 p. 249. 
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festgestellt worden, daß man durch eine abundante Kohlehydrat¬ 
zufuhr, den Eiweißumsatz auf außerordentlich niedrige Werte von 
2—5 g pro die herabdrücken kann. Rubner nennt diese Menge 
die Abnutzungsquote, die energetisch nicht weiter einzusparen ist. 
Wenn diese Zahlen auch beim normalen Gesunden ziemlich nahe 
beieinander liegen, so sind sie doch keineswegs vollkommen un¬ 
variable Konstanten. Zweifellos spielt hier der Ernährungszustand 
eine große Rolle, denn nach voraufgegangenem Hunger mit starker 
Einschränkung des N-Umsatzes pflegen die Werte niedriger zu 
liegen. So beobachtete ich bei einer Katatonikerin von 55 kg Ge¬ 
wicht, daß sich nach 3 wochenlangem Hungern durch eine große, 
nicht einmal den Bedarf ganz deckenden Zuckermenge der N-Um- 
satz bis auf 1,05 g pro die herabsetzen ließ l ). Bei einem Hunde 
von 8,4 kg Anfangsgewicht ging während einer 86 tägigen Über¬ 
ernährung mit einer fast vollkommen eiweißfreien Kost das 
N-Minimum von 0,85 g herunter bis auf 0,37 g pro die 2 3 ). Anderer¬ 
seits führt ein voraufgehender hoher N-Umsatz zuerst zu etwas 
höheren Werten der Abnutzungsquote. 

Aber trotz dieser zweifellos vorhandenen Abhängigkeit des 
N-Minimums von dem Ernährungszustand bildet doch die Ab¬ 
nutzungsquote eine gute Vergleichsbasis, und Zahlen, die sehr er¬ 
heblich davon abweichen, können sicher als pathologisch ange¬ 
sprochen werden. Am wünschenswertesten schien zweifellos der 
Versuch, hochfiebernde Menschen auf die Abnutzungsquote einzu¬ 
stellen. Da das Eiweiß möglichst vollständig aus der Beteiligung 
an der Energieproduktion ausgeschaltet werden muß, bedeutet die 
Einstellung auf das N-Minimum schon an und für sich für den 
normalen Menschen eine Überernährung. Nach den Untersuchungen 
z. B. von Landergreen 8 ) und Thomas 4 ) sind dazu im Durch¬ 
schnitt 40—45 Bruttokalorien nötig. Beim normalen Menschen 
genügt es, wenn diese Kalorien vorwiegend aus Kohlenhydrat be¬ 
stehen, wenn auch zweifellos mit Kohlenhydraten allein, wie Rubner 
und Thomas es Vorschlägen, die besten Resultate erzielt werden. 

Beim Fieber jedoch handelt es sich nach allgemeiner Meinung 
vor allem im Anschluß an die May'sehen Versuche 5 * ) um einen 

1) Zeitschr. f. physiol. (.'hem. Bd. 6.") p. 21 ff., 1910. 

2) Grafe, ebenda Bd. 18 p. 485, 1912. 

3) 1. c. 

4) 1. c. 

5) J. c.; vgl. ferner Hirsch, 0. Müller u. Rolly, Arcli. f. klin. Med. 

Bd. 75 p. 307 u. Rolly ebenda Bd. 78 p. 27)0. 
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Prozeß, der ganz besonders rasch und ganz besonders intensiv das 
Glykogen zum Verschwinden bringt. Das Fett in der Nahrung ist hier, 
wie Lusk 1 ) mit vollem Recht betont hat, ohne Bedeutung, „es wird 
einfach retiniert“. Demgemäß kommen für die Einstellung auf die 
Abnutzungsquote im Fieber wahrscheinlich nur die verfütterten 
Kohlenhydratmengen ev. noch Alkohol in Betracht, und es mußte 
auch im Fieber so vorgegangen werden, wie Rubner und Tho¬ 
mas es für den normalen Organismus schon empfohlen haben. 
Selbstverständlich aber mußte bei der Festsetzung der für der¬ 
artige Versuche notwendigen Kohlenhydratmengen auch der Steige¬ 
rung der Verbrennungen durch das Fieber Rechnung getragen 
werden. Wie Murlin 2 ) gezeigt hat, ist es von großer Wichtigkeit, 
nicht nur den Bedarf deckende Mengen Kohlenhydrate zu geben, 
sondern deutliche Überschüsse, da ein einfacher Parallelismus 
zwischen N-Ersparnis und Kohlenhydratzufuhr nicht besteht. Er 
zeigte am Hunde, daß 100 °/ 0 des Bedarfs an Nahrung in Form 
von Kohlenhydraten gegeben, eine Stickstotfersparnis von nur 28 % 
hervorruft, bei 125 °/ 0 sind es jedoch 49 °/ 0 . Der sichere Überschuß 
ist also gerade von entscheidender Bedeutung. Unter Zugrunde¬ 
legung der zitierten Zahlen von Landergreen und Thomas 
und der Werte für die Kalorienproduktion bei akutem hohem in¬ 
fektiösem Fieber, wie ich sie selbst erhalten habe, ergibt sich, daß 
zur Erreichung des N-Minimums im Fieber pro die 60—70 Kohlen¬ 
hydratkalorien verfüttert werden müssen; für einen Menschen von 
60 kg Gewicht wären das 900—1000 g Kohlenhydrate, also 
Mengen, deren Bewältigung auch dem normalen gesunden Menschen 
die größten Schwierigkeiten bereitet, zumal w’enn man bedenkt, 
daß diese Massen von Kohlenhydraten wohl selten allein, sondern 
nur zusammen mit anderen Nährstoffen, vor allem Fett längere 
Zeit hindurch genommen werden können. Die Aussichten, solche 
Mengen an hochfiebernde, appetitlose Menschen verfüttern zu 
können, waren mithin außerordentlich gering. 

Trotzdem habe ich seit ca. 2 Jahren zahlreiche Versuche in 
dieser Richtung immer wieder gemacht 3 ). Fast immer aber stellten 
sich, sofern nicht von vornherein ein Widerwillen gegen die 
Kost zu überwinden war, sehr rasch Erbrechen und heftige, auch 
durch große Opiumdosen und andere Darmadstringentia nicht 

1) Ernährung* und Stoffwechsel. Deutsche Übersetzung von Dr. Hess 
p. 30 ), 1910. 

2i Ainer. Journ. of Physich Bd. 21 p. 254. 1007. 

3) Sie werden auch noch weiter fortgesetzt. 
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zu bekämpfende Durchfälle mit schließlich sehr schlechter Ausnützung 
der Nahrung ein. Ein derartiger Versuch, in dem zwar nicht die 
wünschenswert großen, aber immerhin recht beträchtliche Koblen- 
hj r dratmengen verfüttert wurden, ist in Texttabelle I mitgeteilt, 
auch er mußte nach mehreren Tagen wegen heftigster Diarrhöen 
abgebrochen werden. Bezüglich der Anstellung der Versuche sei 
ausdrücklich betont, daß die Patienten, wie es für die Stoffwechsel¬ 
versuche in unserer Klinik seit längerer Zeit fast stets geschieht, 
streng isoliert waren und daß die Nahrung von einer als intelligent 
und zuverlässig bewährten und gerade für derartige Versuche aus¬ 
gebildeten Schwester den Kranken quantitativ gereicht wurde und 
in deren Gegenwart verzehrt werden mußte. Ohne diese Vorsichts¬ 
maßregeln hat man auch bei Fiebernden keine Garantie, daß die 
zugemessenen Nahrungsmengen tatsächlich genommen werden. Die 
Resultate des erwähnten Versuches sind in der folgenden Tabelle 
kurz registriert: 

H. Sch., 17 jähr. Friseur. Ausgedehntes Erysipel. Beginn des Ver¬ 
suchs am 6. Krankheitstag. Er hat am 3. Krankheitstage 17 Brutto¬ 
kalorien, am 4. und 5. 29 Bruttokalorien pro 1 kg als Nahrung er¬ 
halten. Die hohen, um 40° schwankenden Temperaturen dauerten bis 
zum 14. Krankheitstage an. Am 15. früh sank die Temperatur kritisch 
von 40,2 bis auf 36,1. 

Die nötigen Angaben über die Zusammensetzung und den Kalorien¬ 
gehalt der Nahrung bringen die Stäbe 5—8. Die Nahrung enthielt, ab¬ 
gesehen vom 1. Tag, nur Spuren von N. Der Kaloriengehalt an sich 
war annähernd ausreichend, der Kohlehydratkaloriengehalt mit 44—48 
Kalorien pro 1 kg ziemlich hoch, aber zur Erzielung des N-ilinimums 
noch nicht genügend. 

Sehr eklatant ist die Wirkung der Kohlehydratzufuhr auf den N- 
TJmsatz am 2. Tag. Er sinkt von 25,94 auf 7,886 g. Bei der ersten 
Zahl liegt wahrscheinlich eine Ausschwemmung von N vor. An den folgenden 
Tagen gehen die Zahlen noch bis 10,7 g hinauf, um dann aber wieder 
stark abzusinken. Leider ließ sich der Versuch nicht länger fortsetzen, 
da sehr starke Durchfälle einsetzten, die am 10. Tage zu sehr großen 
Wasser Verlusten des Körpers führten (Gewichtsabnahme 3,2 kg bei 2660 g 
Kotgewicht). 

Wenn der Versuch zur Erzielung das N-Minimum auch nicht 
genügte, so zeigt er doch sehr deutlich die starke depresso- 
rische Wirkung der Kohlenhydrate auf den N-Umsatz. Die N-Werte 
lagen um etwa 50 — 100% über dem normalen N-Minimum, während 
die Steigerung der Verbrennungen gegenüber der Norm wohl nicht 
ganz so groß gewesen war. Während der Niederschrift dieser 
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Arbeit erschien die Untersuchung von Kocher 1 ). Diese Versuche, 
die Frage des N-Minimums im Fieber beim Menschen zu studieren, 
sollen im Anschluß an die Diskussion meiner Resultate beim Tiere 
besprochen werden. 

Da es mir bisher nicht gelang, den fiebernden Menschen die zur 
Erreichung des N-Minimums notwendigen Mengen Kohlenhydrate zu¬ 
zuführen, suchte ich die Frage auf experimentellem Wege beim Tiere 
zu lösen. Hier kamen natürlich nur Kaninchen in Betracht, denn hier 
ist es möglich, beliebig große Mengen von Kohlenhydrate ev. 
durch die Schlundsonde einzuverleiben. Auch diese Versuche 
stießen auf große Schwierigkeiten, da bei längerer Darreichung 
von Kohlenhydrate auch hier schließlich sehr erhebliche Durchfälle 
eintreten, die nicht nur die Resorption und die Diurese ungünstig 
beeinflussen, sondern gewöhnlich auch bald zum Tode führen. 

Die Anlage der Versuche war in der Regel folgende: Vor Beginn 
der eigentlichen Versuchsperiode wurden die Tiere für längere Zeit auf 
eine möglichst kohlenhydratreiche und N-arme Kost (meist Rüben) ge¬ 
setzt, um so den N-Umsatz herabzudrücken. In der gleichen Richtung 
sollten 3 anschließende Hungertage wirken. An diese schloß sich eine 
meist 6 tägige Periode starker Überernährung mit Kohlenhydraten. 

Die Nahrungszufuhr betrug meistens 50—100°/ o des Bedarfs, dessen 
Größe ich aus den Mittelwerten zahlreicher früherer eigener Respirations¬ 
versuche 2 ) berechnete. Natürlich werden bei den oft großen individuellen 
Schwankungen auf diese Weise nur approximative Werte erhalten. 

Nach zahlreichen Vorversuchen ergab sich, daß sich zur Über¬ 
ernährung mit Kohlenhydraten sehr gut eine Stärkebrot eignet, daß 
aus Zucker und reiner Stärke unter Zusatz kleiner Mengen von Koch¬ 
salz, Natr. bicarbon. u. acid. tartaricum gebacken wird. Der N-Gehalt 
ist sehr gering (im Durchschnitt 0,07 °/ 0 ). Der Kaloriengehalt beträgt 
nach Verbrennungen in der Berthelot’schen Bombe ira Mittel 380 Kal. 
pro 100 g. Dieses Brot wird von den Tieren spontan längere Zeit 
gern gefressen, nur während der Fieber- oder Infektionsperiode, manch¬ 
mal auch schon einen Tag früher, werden die spontan genommenen 
Mengen kleiner. Dann muß, da die Kohlenhydratzufuhr stets erheblich 
über dem Bedarf gehalten werden muß, zur Schlundsonde gegriffen 
werden. Entweder gibt man das Brot in 2—3 Portionen in Wasser 
aufgeschwemmt 3 ) oder statt dessen Zucker oder Stärke. Letztere ist 
darum nicht so sehr geeignet, weil sie sich bei längerer Darreichung ira 
Magen der Tiere zusammenklumpt, sauer wird und zu oft recht tief- 


1) Dieses Arcli. Bd. 115 p. 82, 1914. 

2) Vgl. Freund u. Grafe, Arcli. f. exper. Pathol. u. Pharm. Bd. 67 p. 55, 
1911, ebenda Bd. 70 p. 135, 1912 und zahlreiche noch nicht veröffentlichte Versuche. 

3) Hierbei ist darauf zu achten, daß das sehr braungebrannte, feingemahlene 
Brot sehr rasch in Wasser verteilt und eingespritzt wird, damit keine Quellung 
eintritt, da gequollenes Brot sofort die Sonde verstopft. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



338 


Grafe 


greifenden, ja hin und wieder zu Perforationen führenden Ulcera Ver¬ 
anlassung geben kann. In einzelnen Fällen wurde auch etwas carameli- 
nischer Zucker oder kleine Mengen Glyzerin gegeben. 

Da, wo — ein allerdings seltenes Vorkommnis — auch die 
Schlundsondenfütterung Schwierigkeiten verursachte, wurden auch kleine 
Mengen Zucker in 20 °/ 0 iger Lösung subkutan injiziert. 

An die meist 6 tägige Vorperiode schloß sich dann die Hauptperiode 
au, in der den Tieren toxisch wirkende oder fiebererregende Stoffe 
injiziert wurden. 

Verwandt wurden subkutane und intravenöse Zuckerlösungen, deren 
Fieber machende Wirkung beim Kaninchen von verschiedenen Seiten 
untersucht worden ist*), Diphtherietoxin, Heuinfus, pathogene Bakterien 
(vor allem bact. coli). 

Die Injektionen der Bakterien (1 Öse in 5 ccm phys. Kochsalz¬ 
lösung aufgeschwemmt) wurden stets intravenös vorgenommen. Die Haupt¬ 
periode wurde möglichst lange ausgedehnt, mindestens aber mußte sie, 
wenn der Versuch verwertbar sein sollte, 2 — 3 Tage dauern. Über 
4—6 Tage währte sie nur ganz selten, da die Tiere entweder der In¬ 
fektion oder schweren Durchfällen erlagen. 

Nur ganz vereinzelt war es möglich, auch noch in einer fieberfreien 
Nachperiode das weitere Verhalten des N-Miniraums zu untersuchen. 
Während der Hauptperiode wurde die Kohlenhydratzufuhr möglichst 
auf der gleichen Höhe gehalten wie in der Vorperiode. 

Das Gewicht wurde täglich einmal (morgens) konstatiert, die 
Temperatur in der fieberfreien Zeit 1—2 mal, in der Hauptperiode 4—8 mal 
in 24 Stunden gemessen. 

Ferner wurde außer der aufgenommenen Nahrung auch die Flüssig¬ 
keitszufuhr täglich bestimmt. 

Die Trennung des Urins geschah in der Regel in 48 ständigen 
Intervallen durch vollständiges Ausdrücken der Blase, nur in den 
seltenen Fällen, wo dies nicht gelang, wurde katheterisiert und gespült. 

Der spontan entleerte Urin wurde zusammen mit dem ausgepreßten 
Harn und dem angesäuerten Spülwasser, das zum Reinigen der kleinen 
Blechkäfige benutzt wurde, vereinigt und nach Kjeldahl analysiert. 

Um zu verhindern, daß der Urin der Tiere sich ammonikalisch 
zersetzte, wurden von vornherein einige ccm Schwefelsäure in die zum 
Auffangen des Urins bestimmten Glasgefäße vorgelegt. 

Der Kot wurde periodenweise gesammelt, feucht und lufttrocken 
gewogen und auf seinen N-Gehalt hin analysiert. 

Im ganzen wurden 41 Versuche angestellt, von denen jedoch 
nur 13 gelangen, da in den übrigen die Tiere zu frühzeitig starben, 
oder sonstige Komplikationen eintraten. 

Im Anhang sind 8 Versuche tabellarisch mitgeteilt, die das 
Verhalten des N-Minimums während der verschiedenen toxischen 
oder Fieber machenden Noxen illustrieren sollen. 


1) Literatur und eigene Untersuchungen bei Freund u. Grafe 1. c. 
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Die Tabellen sind stets in gleicher Art angelegt. Die Stäbe 1 
bis 13 bedürfen keiner besonderen Erläuterung. In Stab 14 ist 
der durchschnittliche tägliche N-Gelialt des Urins pro Periode be¬ 
rechnet. Hierbei sind die beiden ersten Tage der Vorperiode, 
wenn die N-Werte im Urin groß waren, nicht mit einbezogen, da 
einmal eine sekundäre Ausschwemmung von N, der im Hunger 
retiniert war, hier in Betracht kam und weil ferner das N-Minimum 
in der Regel dann noch nicht erreicht ist. Von einer Berechnung 
der N-Bilanz wurde aus folgenden Gründen Abstand genommen, 
wiewohl in den meisten Versuchen alle hierfür nötigen Daten vor¬ 
liegen. 

In den meisten der in der Literatur vorliegenden Versuchen 
bei Kaninchen ist N im Kot nicht in Rechnung gestellt worden, 
weil beim Kaninchen eine exakte Abgrenzung nicht möglich ist 
und die Bakterien hier eine enorme Rolle spielen. Zweitens 
interessiert der N-Verlust im Kot nicht, da nur der endogene Eiweiß¬ 
umsatz studiert werden sollte. Drittens war der N-Gehalt der 
Nahrung mit maximal 0,06 g stets so niedrig, daß er für die Ein¬ 
fuhr vernachlässigt werden konnte. Der Hauptgrund aber, nur den 
Urinstickstoff in Rechnung zu ziehen, war der, daß sich in den 
Einzelperioden ganz enorme Schwankungen in dem N-Gehalt des 
Kotes zeigten. Insbesondere traten in der Fieberperiode hier 
manchmal sehr große Verluste ein (bis zu 50°/ 0 der N-Ausfuhr im 
Harn). Es bestanden dann gleichzeitig meist Durchfälle, so daß 
hier nicht etwa eine Schädigung des Darms durch das Fieber, 
sondern durch die Durchfälle vorlag. Das geht u. a. auch daraus 
hervor, daß z. B. Rettig 1 ) bei nicht fiebernden, aber sonst gleich 
ernährten Tieren mit Phosphorvergiftung auch bei Durchfällen 
enorm hohe N-Verluste im Stuhl fand. 

Diese hohen Werte im Kot bei Fieber und Toxinwirkung 
stehen in Übereinstimmung mit den später noch zu besprechenden 
Angaben von Krasnogorski 2 j. 

In Tabelle I ist eine 20tägige Versuchsreihe zum Abdruck 
gebracht, in der an 6 Tagen Fieber durch 4 stündlich abwechselnde 
intravenöse und subkutane Injektionen von 20 w / 0 iger Zuckerlösung 
hervorgerufen worden w r ar, die Temperaturen gingen jedoch nicht 
über 40° hinaus. Die N-Verluste im Harn waren um 10 u 0 
niedriger wie in der sonst gleich angelegten 8 tägigen Vorperiode 
mit normaler Temperatur. 

1) Arch. f. experim. Pathol. u. Plmrmak. Bd. 73 p. 345, 1914. 

2) Arch. f. experim. Pathol. u. Pharmak. Bd. 69 p. 239, 1912. 
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Tabelle II enthält eine ähnliche Versuchsreihe, jedoch gelang 
es hier, die Temperaturen durch Zuckerinjektionen bis 40,6° herauf¬ 
zutreiben. In diesem Falle lag während der Fieberperiode das 
N-Minimum etwas höher als vorher (0,917 gegenüber 0,754). 

Tabelle III liefert ein Beispiel dafür, wie die subkutane In¬ 
jektion von Diphtherietoxin (Höchst) in Mengen von 0,01 bis 
0,02 ccm die Abnutzungsquote verändert. Die Kohlenhydratüber¬ 
schüsse über den Bedarf waren hier nicht sehr erheblich, auch 
hielten sich die Temperatursteigerungen nach den Injektionen nur 
in sehr mäßigen Grenzen. Die Abnutzungquote war annähernd 
unverändert geblieben, lag sogar um 7% tiefer. Das Tier starb 
unter Krämpfen am Vormittag des 5. Tages der Hauptperiode, nach¬ 
dem schon am 4. Tage die Temperaturen etwas herabgegangen waren. 
Obwohl die Vorperiode aus 6, die Hauptperiode nur aus 4 Tagen 
besteht, steigt in letzterer die Kotmenge von 11,5 auf 49 g,‘der 
N-Gehalt von 0,363 auf 1,364 g. 

In Tabelle IV ist die Wirkung einer tödlichen Coliinfektion 
auf den N-Umsatz studiert. Leider starb das Tier schon am 
3. Tage der Hauptperiode. Der Versuch ist aber trotzdem zum 
Abdruck gebracht werden, weil hier die Infektion mit Bacterium 
coli zu ungewöhnlich hohen Temperaturen geführt hat, und die 
hohe Harnmenge zeigt, daß offenbar keine Retention von N ein¬ 
getreten war. Die Intensität der Kohleuhydratüberernährung war 
hier eine ganz besonders große, sie betrug bis zu 240°/ 0 (Bedarf 
= 100). Die Infektion führte zu einem'sehr starken Körpergewichts¬ 
sturz (600 g), während das N-Minimum nur um 10 °/ 0 höher lag 
als in der Vorperiode. Die Gewichtsabnahme ist hier wohl in 
aller erster Linie durch Verlust des in der Vorperiode retinierten 
Wassers bedingt. Auch hier ist der N-Gehalt im Kot pro die fast 
3 mal so groß wie in der Vorperiode und macht fast 50 °/ 0 des Ver¬ 
lustes im Harn aus. 

Tabelle V bringt eine weitere Versuchsreihe mit Bact. coli. 
Die Temperaturen steigen bis 40,4 °, die Überernährung mit Kohlen¬ 
hydraten ist nicht so intensiv wie im vorigen Versuch. Das N- 
Minimum im Harn ist während des schweren Infektionsfiebers genau 
so groß wie bei gleicher Ernährung ohne Fieber. 

Auch liier fallen wieder die enorm hohen N-Zahlen im Kot auf, 
die mit 0,4 pro die wieder fast die Hälfte des Verlustes im Harn 
ausmachen. Die Ursache sind auch hier Durchfalle am letzten 
Versuchstage. 

Das Tier starb am Abend des 4. Tages der Hauptperiode unter 
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starkem Absinkeu der Temperatur. Die N-Werte sind natürlich 
nur für die ersten 3 Tage in Rechnung gestellt. 

Bei dem in Tabelle VI dargestellten Versuch ist die Entstehung 
des Fiebers durch Injektion mit Hühnercholerabazillen hervorgerufen 
worden. Die Temperaturen steigen bis 40,2° an, die N-Aus- 
scheidung im Harn blieb die gleiche wie in der Vorperiode, während 
der Kot wieder 3fach höhere Werte aufweist, vermutlich infolge 
des Auftretens von Durchfällen. 

Die beiden letzten Tabellen des Anhanges zeigen die Wirkung 
von Injektion von Heninfus auf den N-Verlust im Harn. Vor kurzem 
hat Krasnogorski 1 ) darauf hingewiesen, daß sich durch der¬ 
artige Injektionen sehr hohes Fieber und eine Schädigung des 
Eiweißstoffwechsels beim Kaninchen erzielen läßt. Deshalb empfahl 
er sich besonders für meine Versuche. Die Herstellung des Heuin¬ 
fußes und die Art der Injektion erfolgte genau nach Krasna- 
gorski’s Angaben. 

In der ersten Versuchsreihe lag trotz der recht erheblichen 
Kohlenhydratüberschüsse in der Nahrung der N-Verlust im Harn 
mit 1,35 g ziemlich hoch. Die subkutane Injektion von 5 ccm 
Heuinfus führte zu dem ungewöhnlich hohen Temperaturanstieg 
von 41,9°, am folgenden Tage waren die Temperaturen auch noch 
etwas erhöht, sanken dann aber zur Norm ab. Die N-Ausscheidung 
im Harn pro die war, wenn man die beiden letzten Tage mit 
schlechter Diurese fortläßt, um 10°/ 0 höher als in der Vorperiode, 
während der N-Gehalt des Kotes mehr als 6 fach höher lag. 

In der 2. Versuchsreihe mit Injektion von Heuinfus (vgl. 
Tabelle VIII) gelang es, an die Injektionsperiode noch eine 2 tägige 
Nachperiode anzuschließen. 

Die Injektion von Heuinfus rief diesmal kein ganz so hohes, 
dafür aber ein 3 Tage dauerndes Fieber bis maximal 40,8° hervor. 
Die N-Ausscheidung im Harn war diesmal verglichen mit den 
letzten 4 Tagen der Vorperiode erheblich herabgesetzt, die an¬ 
schließende Nachperiode zeigte jedoch, daß inzwischen der Wert 
für das N-Minimum anscheinend weiter gesunken war, so daß der 
N-Verlust während der Fieberperiode nicht mit den Werten der 
Vorperiode, sondern dem Mittel aus den Zahlen von Vor- und Nach¬ 
periode verglichen werden muß. Dann ergibt sich (Tabelle VIII, 
St. 15), daß das Fieber bei der reichlichen Kohlenhydratiiber- 
ernährung keinen Einfluß auf den N-Verlust im Hain ausgeübt 


1) 1. C. 
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hat, der tägliche N-Verlust ist annähernd der gleiche wie ohne 
Fieber, sogar noch um 4% geringer. 

Im Gegensatz zu fast allen früheren Versuchen ist diesmal 
keine Erhöhung des Kotstickstoffs eingetreten, die Zahl liegt sogar 
etwas niedriger als in der Vorperiode. Es ist gewiß kein Zufall, 
daß dies eines der wenigen Versuche ist, in welchem keine Durch¬ 
fälle eintreten. Das Tier überlebte den Versuch. 

Zur besseren Übersicht der Versuchsergebnisse sind die wich¬ 
tigsten Daten der besprochenen Tabellen zugleich mit den Zahlen 
anderer Versuche, die aus Platzmangel nicht zum Abdruck kommen 
konnten, in der Texttabelle II auf S. 344 u. 345 zusammengestellt. 
Hier ist die Art der toxischen oder Fiebererzeugenden Noxe (Stab 2), 
die Länge der Versuche (Stab 3), das Verhalten des Gewichts 
(Stab 4), die Intensität der Kohlenhydratüberernährung (Stab 6—7), 
sowie die höchste in den Einzelperioden gemessene Temperatur 
(Stab 8) registriert. Stab 9 bringt die Werte für den täglichen 
N-Verlust im Harn, wie er sich in der oben beschriebenen Weise 
aus den Zahlen der Einzeltage ergibt. Dabei stehen jedesmal die 
Zahlen der Vorperiode (ohne Fieber und Infektion) über denen bei 
annähernd gleicher Nahrung während Fieber und Toxinwirkung 
bzw. Infektion. 

Die Differenzen prozentual ausgedrückt finden sich in Stab 10 
verzeichnet, der somit die Endergebnisse der Versuche wiedergibt. 

Aus diesen Zahlen geht mit voller Eindeutigkeit hervor, daß 
unter 13 Versuchen der N-Verlust im Harn bzw. das N-Minimum unter 
Fieber und Toxinwirkung in 10 Fällen annähernd so groß ist wie bei 
gleicher Ernährung ohne diese Schädigung, die Abweichungen be¬ 
tragen hier maximal 10% nach oben und unten. Nur dreimal waren die 
Differenzen größer. Im Versuch bei K. 9 wer die N-Ausscheidung 
während des Fiebers durch Zuckerinjektionen um 22% größer als 
vorher. Die Ursache für diesen höheren Wert ist aber wahrschein¬ 
lich die weitgeringere Kohlenhydratzufuhr in der Fieberperiode 
(45 g bzw. ca. 10% Überschuß über den Bedarf gegenüber 65 g bzw. 
70% Überschuß in der Vorperiode). Eine ausgesprochene Über¬ 
ernährung lag hier also überhaupt nicht vor. 

In der Versuchsreihe bei K. 34 lag das Minimum im Fieber um 
13% höher. Ob man dieser Abweichung nach oben eine prinzi¬ 
pielle Bedeutung beilegen kann, läßt sich schwer sagen. Zugunsten 
eines toxischen Eiweißzerfalles läßt sich dieser Versuch wohl kaum 
verwerten, da dafür die Abweichung doch wohl viel zu gering ist. 
Möglich aber wäre, daß es nicht in allen Fällen gelingt, die Ab- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur Genese des Eiweißzerfalls im Fieber. 


343 


nutzungsquote im Fieber vollständig bis auf den Normalwert herab¬ 
zudrücken, weil die Erhöhung des Protoplasmaverbrauches ener¬ 
getisch nicht einzusparen ist. Allerdings hat F. Voit 1 ) nach¬ 
gewiesen, daß bei Hunden die Erhöhung des Eiweißumsatzes infolge 
Überhitzung durch Kohlenhydrate ausgeglichen werden kann. Aber 
einmal sind diese Versuche nicht im N-Minimum bzw. bei sehr 
starker Kohlenhydratzufuhr angestellt und zweitens bleibt fraglich, 
ob Fieber durch einfache Überhitzung und Fieber erzeugt 
durch Schädigung der zentralen regulatorischen Apparate ohne 
weiteres in Parallele gesetzt werden dürfen. Untersuchungen über 
diese Frage fehlen bisher ganz, so daß die Frage nach dem Ur¬ 
sprung der etwas größeren Abweichung in der Versuchsreihe bei 
K. 34 zunächst oifen bleiben muß. 

In einem einzigen Falle, bei K. 8, war der N-Verlust im Harn 
in der Fieberperiode um 20 °/ 0 niedriger wie vorher bei gleicher 
Kohlenhydratüberernährung. Die Erklärung gibt hier Versuch bei 
K. 40, auch hier liegt in der Hauptperiode der N-Verlust um etwa 
20 °/ 0 niedriger wie in der Vorperiode. Die Nachperiode zeigt aber, 
daß inzwischen das N-Minimum weiter herabgegangen ist, so daß, 
wenn man das Mittel aus Vor- und Nachperiode nimmt, der N- 
Verlust während des Fiebers nicht verändert ist. Vermutlich 
hätte wohl auch K.8 in einer anschließenden Nachperiode, die 
aber durch den Tod des Tieres illusorisch wurde, tiefere Werte 
gezeigt wie in der Vorperiode. Jedenfalls scheint die Analogie 
mit K. 40 die plausibelste Erklärung zu bringen. 

Wie auch in den beiden letzten Fällen die etwas größeren 
Abweichungen zu erklären sind, jedenfalls zeigen alle Ver¬ 
suche ganz eindeutig, daß eine toxische Steigerung 
des Eiweißumsatzes durch Toxin Wirkung und Fieber 
bei den untersuchten Kaninchen nicht stattgefunden 
hat, denn sonst müßtein erheblichere Abweichungen 
von den Vergleichs zahlen ein getreten sein. 

Überblickt man die absoluten Werte der N-Verluste während 
der Überernährung mit Kohlenhydraten (Stab 9) in den einzelnen 
Versuchen, so ergeben sich sehr starke Differenzen zwischen den 
einzelnen Reihen, indem die Zahlen in dem weiten Spielraum von 
0,397 (K. 24) und 1,49 (K.38) schwanken. Es ist nicht leicht, hier¬ 
für eine Erklärung zu finden. Diejniedrigsten Werte (0.4 bei K. 24; 
0,5 bei K.7 und K.34) findenjsich in den B'ällen, in denen die Über- 


1) Sitzungsber. d. Gesellsch. f. Morph, u. Fhvsiol. München 18h5 H. 2. 
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_ Texttabelle II (Übersicht 

1 2 i 8 j" 4 j 6 j 6 

I I 


Kanin¬ 

chen 

Nr. 

! Art der toxischen 
oder fieber- 
! machenden Noxe 

1 

Versuchs¬ 

dauer 

1 Anfangs- und 

1 Endgewicht 
des Tiers pro 
Periode 

g 

Art der Ver- 
snchsperiode 

Kohlen¬ 
hydrat pro 
die im Durch¬ 
schnitt 

sr 

K. 7 

! 

Intravenöse u. sub¬ 
kutane Zucker- ! 
iujektionen 
(20—23'Voige Lösung) 

20 Tage '8980 — 3660 
3660 — 3950 

1 

Vorperiode 

Fieberperiode 

: 

ca. 70 
ca. SO 

i 

K. 8 

w 1 

1 

10 „ 

8950 — 3670 
3670 — ? 

Vorperiode 

Fieberperiode 

ca. 80 
ca. 80 

K. 9 

1 

” 

13 „ 

8050 — 2809 
2800 — 2740 

Vorperiode 

Fieberperiode 

ca. 65 
ca. 45 

K. 18 

i 

Subkutane Iujek¬ 
tionen von Di¬ 
phtherietoxin 

10 „ 

3650 — 3400 
? 

Vorperiode 

Injektions¬ 

periode 

ca. 60 
ca. 60 

K. 21 

I 

1 

n 

to „ 

8650 — 3420 
3420 — 3100 

Vorperiode 

Injektions¬ 

periode 

ca. 55 
ca. 50 

K. 24 Infektion mit Bact. 
i coli 

t 

11 „ 

3550 — 3740 
3740 — 3140 

Vorperiode 

Infektions¬ 

periode 

ca. 90 
ca. 70 

K. 26 

l 

p 

11 

! 

3300 — 3450 
347)0 — 2880 

Vorperiode 

Infektions¬ 

periode 

ca. 65 
ca. 70 

K. 27 

Infektion mit 
Hühnercholera 

12 „ 

i 

3100 — 2890 
,2890 — 2700 

1 

Vorperiode 

Infektions¬ 

periode 

ca. eo 
ca. 90 

K. 34 Injektion von Heu- 
intus (5 ccm sub¬ 
kutan) 

14 „ 

3470 — 3130 
3130 - 2730 

Vorperiode 

Iujektions- 

periode 

ca. 70 
ca. 65 

K. 35. 

n 

i 

11 „ 

3350 — 2860 
2860 — ? 

Vorperiode 

Injektions¬ 

periode 

ca. 60 
ca. 60 

K. 88 

p 

15 „ 

3500 — 2990 
2990 — 2610 

Vorperiode 

Injektions¬ 

periode 

ca. 70 
ca. 70 

K. 89 

r 

12 „ 

3600 — 2610 
2610 — 2800 

Vorperiode 

Injektions¬ 

periode 

ca. 80 
ca. 75 

K. 40 

P 

15 „ 

3500 — 2700 
2700 — 2840 

2840 — 2920 

Vorperiode 

Injektions¬ 

periode 

Nachperiode 

ca. r>0 
| ca. 75 

ca. 80 
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über die Tierversuche). 


7 

Durchschnitt- 
liche Stärke 
der Über¬ 
ernährung 
gegenüber 
dem Bedarf 
(=100%) 

8 

Höchste ge¬ 
messene 
Temperatur 

°C 

9 

Täglicher 
N-Verlust im 
Harn pro Pe¬ 
riode (Durch¬ 
schnittswert 
aus den 
Einzeltagen) 

10 

Verhalten der N- 
Ausscheidung 
im Harn während 
des Fiebers im 
Vergleich zur Vor¬ 
periode ohne Fieber 

n 

Bemerkungen 

ca. 180% 

38,7 

-0,50 g 

Im Fieber — 10 % 

Vgl. Anhang Tab. I, 

ca. 200% 

40 

— 0,45 g 

weniger 

( 

1 

die ersten 4 Tage 
der Vorperiode sind 
nicht mitgerechnet. 

ca. 200% 

38,5 

-1,236 g 

Im Fieber ca. ! 


ca. 200% 

39,7 

- 1,086 g 

— 20% weniger 1 


ca. 170% 

39,0 

-0,754 g 

1 

Im Fieber 4- 22 % 

Vgl.AnhangTab.il. 

ca. 110% 

40,6 

-0,917 g 

mehr 

ca. 150% 

39,0 

-0,90 g 

Während der In- 


ca. 150% 

39,5 

-0,81 g 

jektion —10% 
weniger 


ca. 140% 

39,2 

-0,708 g 

Während der In- 

Vgl. Anhang 

ca. 125% 

39,3 

-0,66 g 

jektion — 7 % 
weniger 

Tab. III. 

ca. 210% 

38,8 

-0,397 g 

Während der In- 

Vgl. Anhang 

ca. 180% 

41,4 

-0,436 g 

fektion + 10% 
mehr 

Tab. IV. 

ca. 170% 

39,0 ! 

— 0,904 g 

Während der In¬ 

Vgl. Anhang Tab. V. 

ca. 180% 

40,4 

— 0,91 g 

fektion genau so 
groß wie ohne diese 

ca. 150 % 

38,6 

— 0,783 g 

n 

Vgl. Anhang 

ca. 210% 

40,2 

— 0,777 g 


Tab. VI. 

ca. 180 % 

38,2 

— 0,50 g 

Während dev In¬ 


ca. 170% 

40,5 

— 0,567 g 

jektion +13% 
mehr 


ca. 150% 

39,2 

— 0,966 g 

Während der In¬ 


ca. 150% 

41,3 

— 0,965 g 

jektion genau so 
groß wie vorher 


ca. 180% 

38.2 

-1,352 g 

Während der Iu- 

Vgl. Anhang 
Tab. VII. 

ca. 180% 

41,9 

- 1,492 g 

jektionsperiode 
+ 10% mehr 

ca. 200 0 'o 

39,2 

— 0,585 g 

Während der In¬ 


ca. 190% 

40,8 

— 0,536 g 

jektionsperiode 
+ 10% mehr 


ca. 150% | 

38,4 

— 1,146 g 

Während der In- 

Vgl. Anhang 

ca. 190% 

40,8 

— 0,906 g 

1 jektionsperiode an¬ 
nähernd gerade so 

Tab. VIII. 

ca. 200% 

39,2 

- 0,730 g 

1 

iviel wie dem Mitte 
! von Vor- und Nach 
periode entspricht 

1 

Deutsches Archiv für kl in. 

Medizin. Bd. 

n«. 

23 
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ernährung am intensivsten war (ca. 80—110% Überschuß über den 
Durchschnittsbedarf), aber in anderen Fällen z. B. K.38 mit 1,49 g N 
bei 80% Überschuß, K. 8 mit 1,23 g bei 100% Überschuß und 
0,66 g bei nur 25% Überschuß besteht kein derartiger Parallelis¬ 
mus. Diese Abweichungen untereinander sind so groß, daß sie 
auch durch die Schwankungen der Gesamtwärmeproduktion um die 
für die Berechnung des Kalorienbedarfs zugrunde gelegten Mittel¬ 
werte nicht erklärt werden können. 

Ob hier trotz der voraufgegangenen möglichst eiweißarmen 
Rübenernährung und der eingeschobenen Hungerperiode der N- 
Gehalt des Pflanzenfresserdarmes eine Rolle gespielt hat oder ob 
es sich um individuelle Eigentümlichkeiten handelt, läßt sich nicht 
sagen. Jedenfalls zeigen die Versuche, daß beim Kaninchen das 
N-Minimum bei Kohlenhydratüberernährung keine so konstante 
Größe ist wie z. B. beim Menschen, und daß man daher ein Tier 
nicht ohne weiteres mit einem anderen vergleichen darf, sondern 
nur an demselben Tiere eine Periode mit der anderen. 

Die mitgeteilten Versuche über die Wirkung von Toxinen und 
infektiösem Fieber auf das N-Minimum beim Kaninchen scheinen in 
einem gewissen Gegensatz zu den Resultaten zu stehen, die 
Krasnogorski 1 ) vor einiger Zeit veröffentlicht hat. Krasno- 
gorski brachte Kaninchen mit einer N-armen Nahrung (gelbe 
Rüben und in manchen Fällen Zuckerzulagen) auf einen gleich¬ 
mäßigen N-Verlust und beobachtete dann die Veränderungen der 
N-Bilanz nach Injektion verschiedener toxisch wirkender Substanzen 
(Diphtherietoxin, Heuinfus, Pollenextrakt). Er schloß aus seinen 
Versuchen, daß die Injektion dieser Substanzen zu einem mehr 
oder minder starken toxischen Eiweißzerfall führt, der sich durch 
Zulagen von Kohlenh 3 ’draten nicht vollständig ausgleichen läßt. 

Sieht man die mitgeteilten 9 Versuchsreihen im einzelnen 
durch, so ergibt sich, daß die ungünstigen N-Bilanzen während 
der Toxikose in vielen Fällen (Versuch Nr. 2, 3, 6, 7) lediglich 
oder ganz vorwiegend durch eine enorme Steigerung der 
N-Ausscheidung im Kot gegenüber der Vorperiode bedingt sind. 
Es finden sich z. B. in Versuch Nr. 7 im Kot pro die ohne 
Toxikose 0,0095 g, mit Toxikose 0,300 g N, in anderen Fällen 
sind die Zahlen 11—17 fach größer als vorher. Diese Beobach¬ 
tungen als solche kann ich, wie oben 2 ) erwähnt, durchaus be- 


1) Arch, f. experim, Pathol. u. Pharmak. Bd. 69 p. 239—262, 1912. 

2) p. 339. 
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stätigen. Die Ursache dürfte aber nicht die Toxikose, sondern ein 
Beizzustand des Darmes infolge längerdauernder Kolilenhydrat- 
ernährung sein. Annähernd entsprechend dem N-Gehalt gingen auch 
in den Krasnogorski’schen Versuchen die Kotmengen enorm in 
die Höhe (z. ß. in Versuch 7 von 2,5 in der Vorperiode auf 30 g 
in der Toxikose). Wenn es schon überhaupt sehr fraglich ist, in¬ 
wieweit man bei Pflanzenfressern ohne eine exakte Kotabgrenzung, 
die hier nur sehr schwer möglich ist, den N-Gehalt bei annähernd 
gleicher N-Einfuhr in einzelnen Perioden einander gegenüberstellen 
darf, so scheint es erst recht gewagt, wenn man die Wirkung von 
Substanzen auf deu Eiweißumsatz in der Zelle studieren will. 

Stellt man aber, wie es mir am richtigsten scheint, den enorm 
differenten von der Toxikose als solcher unabhängigen N-Verlust 
iin Kot nicht mit in Rechnung, so fällt das Resultat mancher Ver¬ 
suche genau im entgegengesetzten Sinne aus, wie Krasnogorski 
es verwertet. 

Im Versuch Nr. 7 ergibt sich z. B. statt eines N-Verlustes von 
0,4728 g in der Vorperiode und eines solchen von 0,5351g (= 11,6 °/ 0 
mehr) in der Toxikose, tatsächlich eine Abnahme von 0,4633 g in 
der Vorperiode auf 0,2342 (= 50 °/ 0 weniger) während der Toxin¬ 
wirkung. 

Der N-Verlust im Kot ist hier fast so groß wie im Urin. 

Ganz ähnlich liegen die Dinge in der 3. Versuchsreihe (Injektion 
von Diphtherietoxin), statt eine Steigerung des N-Verlustes während der 
Toxikose um 16,2 °/ 0 (von 0,2672 auf 0,3582 g) erhält man bei Nicht¬ 
berücksichtigung des N-Gehaltes im Kot, der auf das 8fache in der 
Toxikose gesteigert ist, eine Abnahme des N-Umsatzes um 7,2 °/ 0 . 

In einzelnen Versuchen (Nr. 1,6,8 , 9) sind zweifellos während der 
Toxikose die N-Verluste im Harn erheblich größer als vorher. Das 
ist hier aber ohne weiteres verständlich, da entweder die kalorisch 
nicht ausreichende Nahrung*) der Vorperiode weiter gegeben wurde 
(Versuch 2 [6. Tag], Versuch 8) oder weniger wie vorher (Versuch 
Nr. 1 [6. Tag] Nr. 6 Versuch 9). Die energetischen Verhältnisse 
sind also hier nicht genügend berücksichtigt worden. 

Auffallend ist, daß in 2 Versuchen die erhöhte N-Ausscheidung 
während der Toxikose entweder erst 6 Tage nach der Injektion 
einsetzte (Versuch Nr. 4) oder erst am 4. Tage mit Sicherheit zu 


1) Wenn man bedenkt, daß oft nur 100—200 g gelbe Rüben gegeben wurden 
und daß das nur einem Kaloriengehalt von 45—00 Kalorien (vgl. die Schwenken- 
becker’sche Tab. 3. Aufi.) entspricht, so handelt es sich dabei um eine ausge¬ 
sprochene Unterernährung. 

23 * 
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erkennen war (Versuch Nr. 5) 1 ). Ob es sich hier tatsächlich erst 
um eine nachträgliche Wirkung oder eine verzögerte Ausscheidung 
von N oder die Wirkung anderer Prozesse handelt, läßt sich zu¬ 
nächst nicht entscheiden. 

Was die Versuche, die gesteigerte N-Ausscheiduug durch die 
Toxikose auszugleichen betrifft, so ergibt sieb, sofern man nur die 
Urin-N-Ausscheidung berücksichtigt, ganz eindeutig, daß in allen 
Fällen kleine Kohlenhydratzulagen zu der Kost der Vorperiode den 
N-Verlust aufzuheben vermochten (Versuch Nr. 2,3,7). Diese Tat¬ 
sache steht also in vollem Einklang mit den Ergebnissen dieser 
Arbeit. Im übrigen aber können die Versuche Kr asno gorski’s, 
da sie den energetischen Verhältnissen keine genügende Rechuung 
tragen, d. h. die Steigerung der Verbrennungen durch Fieber und 
Toxicose nicht ausgleichen, nicht mit den hier mitgeteilten ver¬ 
glichen werden. Infolgedessen widersprechen sie auch nicht den 
meinigen, sondern werden nur durch sie ergänzt. 

Nachdem die mitgeteilten Versuche gezeigt haben, daß Fieber 
und Infektion beim Kaninchen dasN-Minimum im Fieber bei Kohlen¬ 
hydratüberernährung nicht in einer Weise zu steigern vermögen, die 
auf einen toxischen Eiweißzerfall hindeuten, erhebt sich die Frage, 
ob diese Versuchsresultate verallgemeinert werden, insbesondere auf 
den Menschen übertragen werden dürfen. Daß analogen Versuchen 
hier nahezu unüberwindliche Schwierigkeiten im Wege stehen, wurde 
schon oben erwähnt. Die während der Niederschrift dieser Arbeit mit¬ 
geteilte Unter suelmngvon Kocher 2 ) hatsich die Aufgabe gestellt, die 
Abnutzungsquote im menschlichen Fieber festzustellen. In dem ersten 
Teil der Arbeit wird bewiesen, daß sehr starke körperliche An¬ 
strengung das N-Minimum nicht erhöht und daß hier auch bei un¬ 
zureichender Ernährung keine nennenswerten Stickstoffverluste ein- 
t-reten. Es wurden somit die älteren Versuche von A. Fick 3 ) und 
Wislicenus, PettenkoferundVoit 4 5 ) u.a. bestätigt. Zum Ver¬ 
gleiche für das Verhalten Fiebernder können solche Versuche aber, 
wie schon oben ft ) erwähnt, nicht herangezogen werden, da es sich 


1) In diesem Versuch sind die ersten Tage der Hanptperiode schwer zu be¬ 
urteilen, da bei der lnineinalen N-Ausseheidung (0.0213 g) am letzten Tage der 
Vorperiode eine starke N-Ausschwemniung stattgefunden haben mutt. Leider 
fehlen überall die Angaben über Flüssigkeitseiufubr und Urinmengen. 

2) Dieses Arch. Bd. 115 p. 82—12.% 1014. 

3) 1. c. 

4) 1. c. 

5) vgl. p. 320. 
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bei der Wärmeregulation um prinzipiell ganz andere Vorgänge handelt 
als bei der gewöhnlichen Muskelarbeit. Bei der chemischen Wärme¬ 
regulation beteiligt sich, wie vor allem Rubner 1 ) gezeigt hat, 
das Eiweiß stets mit am Gesamtstoffwechsel, und diese chemische 
Wärmeregulation kommt auch dann zustande, wenn durch Curare 
die gewöhnliche Muskeltätigkeit ganz ausgeschaltet ist. Ältere und 
neuere Untersuchungen 2 * ) haben hier Rubner’s Anschauung, daß 
es sich bei der Wärmeregulation nicht lediglich um ein Muskel¬ 
zittern handelt, glänzend bestätigt. Beim Fieber aber handelt es 
sich nicht nur um energetische, sondern auch um wärme¬ 
regulatorische Vorgänge, wie es schon Liebermeister in seiner 
berühmten Fieberdefinition zum Ausdruck gebracht hat. 

In dem 2. Teil seiner Arbeit versuchte Kocher Fiebernde 
mit einer sehr kalorienreichen, aber möglichst eiweißarmen Kost 
auf das N-Minimum zu bringen. Von 50 Fällen gelang es achtmal, 
derartigen Kranken täglich 54—78 Bruttokalorien pro 1 kg mehrere 
Tage hintereinander beizubringen. Trotz der sehr kalorienreichen 
Nahrung war der N-Verlust in den meisten Fällen mehrfach höher 
als beim normalen Menschen, die Werte gingen bis 19,6 g im 
Durchschnitt und 20—22 g an einzelnen Tagen in die Höhe, so 
daß Kocher zu dem Schluß kommt, daß für die vermehrte Eiweiß¬ 
zersetzung vielleicht noch „besondere Einflüsse auf das Proto¬ 
plasma als Ursache in Betracht kommen“. 

Die Resultate der Kocher’schen Untersuchungen lassen sich 
mit den Ergebnissen einer großen Zahl anderer Untersuchungen 
kaum in Einklang bringen. Zunächst sind die Werte, die Kocher 
als Zahlen für das N-Minimum angibt, teilweise so außerordentlich 
hoch, wie zahlreiche Autoren (vgl. z. B. Senator 4 5 ), Ewing und 
Wolf 6 ) und auch ich selbst 6 )) sie bei starker Unterernährung 
oder im Hungerzustande gefunden haben, so daß man aus Koch er’s 
Zahlen beinahe schließen könnte, daß die Kohlenhydrate über¬ 
haupt im Fieber den N-Umsatz nicht nennenswert herabsetzen 
können. Die weitgehende Eiweißersparnis durch Kohlenhydrate 
im Fieber gilt aber seit May’s Untersuchungen allgemein als 


1) vgl. z. B. die Gesetze des Energieverbrauchs bei der Ernährung p. 172, 

1902. 

2) Vgl. die Ausführungen auf p. 329. 

8) l. c. p. 123. 

4) Der fieberhafte Prozeß p. 97. 

5) Ewing u. Wolf, Arch. of Intern. Med. 4 p. 330, 1909. 

6) Münchener med. Woehenschr. Nr. 12, 1913. 
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eine feststehende Tatsache, die durch die in dieser Arbeit mit- 
geteilten Versuche nocli weiter gestützt wird. Für den Menschen 
hat kürzlich Pfannmüller 1 ) es bewiesen. Diese Resultate 
können durch den Einwand, daß die große Kohlenhydratzulage 
nur kurz, oft nur an einem Tage gegeben wurde, ihrer Beweis¬ 
kraft nicht beraubt werden, wenn auch sicher eine längere Dar¬ 
reichung das Ergebnis noch zwingender gestaltet hätte. Ferner ist 
es von den Kocher’schen Resultaten aus unverständlich, daß 
Shafferund Colemann 2 3 ), sowie Rolland 8 ) mit einer kalorien¬ 
reichen Kost und 8—15 g N annähernd oder vollständig N-Gleich- 
gewicht erzielen konnten. 

Sucht man nach dem Grunde, warum die Kocher’schen Re¬ 
sultate so stark in Widerspruch mit vielen anderen Beobachtungen 
auf dem Gebiete des Fieberstoffwechsels stehen, so ergibt sich als 
plausibelste Erklärung die, daß Kocher seine Kranken nicht den 
optimalen Ernährungsbedingungen unterworfen hat, bei denen mit 
Sicherheit ein N-Minimum erwartet werden konnte. Zweifellos 
wurde in fast allen Fällen 4 ) eine Überernährung erzielt. Wie 
aber schon in der Einleitung dieser Arbeit ausgeführt wurde, 
kommt es bei der Erzielung des N-Minimums im Fieber nicht so 
sehr auf die Gesamtkalorienzufuhr an, als auf diejenige an Kolilen- 
hydraten; Überschüsse von Fett werden, wie Lusk 5 6 * ) mit vollem 
Recht aus den Versuchen von Schaffer und Colemann ge¬ 
schlossen hat, nicht verbrannt sondern einfach angesetzt. Möglicher¬ 
weise kann für Kohlenhydrate auch Alkohol wegen seiner Leicht¬ 
verbrennlichkeit bis zu einem gewissen Grade eintreten, jedoch ist 
das für das Fieber auch nicht sicher, und zu bedenken ist ferner, 
daß Alkohol zumal in etwas größeren Mengen vor allem bei nicht 
daran gewöhnten Kranken zu N-Verlusten im Harn Veranlassung 
geben kann °), auf jeden Fall aber in eiweißersparender Wirkung 
den Kohlenhydraten weit nachsteht. 

1) Dieses Arch. Bd. 113 p. 100. 1913. 

2) J. c. Wenn sieh trotzdem Kocher auf diese Arbeit beruft, so wäre das, 
wie oben auseinandergesetzt nur im Hinblick auf eine Versuchsperiode in einem 
Versuche berechtigt 

3) J. c. 

4} Nur in Fall Nr. VIII mit ca. 56 Brnttokalorien pro 1 kg kann von einer 
eigentlichen Überernährung nicht gesprochen werden, darum sind auch hier die 
N-Verluste besonders groll. 

5) i. c. 

6) Literatur über diese Fragen bei Magnus-Levy in v. Noorden’s Handb. 

der Pathrd. des Stoffwechsels II. Aufl. Bd. I p. 377 ff., 1906. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur Genese des Eiweiiizerfalls im Fieber. 


351 


Wie oben berechnet sind zur sicheren Erzielung eines N-Minimums 
beim Fiebernden 60—70 Bruttokohlenhydratkalorien pro 1 kg Körper¬ 
gewicht notwendig. Tatsächlich aber beträgt die höchste Kohlen¬ 
hydratzufuhr, die sich aus den Fieberversuchen von Kocher er¬ 
sehen läßt, nur 41 Kalorien pro 1 kg 1 ), d. h. also nur 2 / 8 des 
Bedarfs. Wie wichtig es für den günstigsten Effekt der N-Ersparnis 
ist, tatsächliche Überschüsse zu geben, geht gerade aus den oben 
erwähnten Versuchen von Murlin 2 ) hervor. So läßt sich zeigen, 
daß es sich bei den Kocher’schen Zahlen für die Stickstoff Verluste 
bei Fiebernden nicht um sichere N-Minimumwerte handelt, da er 
nicht die dafür günstigsten Ernährungsbedingungen geschaffen hat. 
Der Grund dafür ist vermutlich der, daß es ihm bei seinen 
Kranken ebensowenig gelang wie mir selbst bisher, ihnen wirklich 
genügende Kohlenhydratmengen zuzuführen, wie es z. B. beim 
Kaninchen möglich ist. Handelt es sich aber bei Ko eher’s 
Zahlen nicht um sichere X-Minimumwerte, so ist ein Vergleich mit 
den Normalzahlen natürlielfbedeutungslos, und die Schlußfolgerungen 
Kochers verlieren ihre Stütze. 

Die Frage, wie die Stickstoffbilanz, d. h. das wirkliche 
N-Minimum bei voll ausreichender Kohlenhydratzufuhr sich beim 
fiebernden Menschen gestaltet, bleibt also nach wie vor offen, 
auch wäre es durchaus verfehlt, sie durch Analogieschlüsse von 
den mitgeteilten Kaninchenversuchen aus entscheiden zu wollen. 
Die Möglichkeit, daß bei sehr hohem Fieber und sehr schweren 
Infektionen vielleicht noch besondere Momente von unmittelbar dele¬ 
tärem Einfluß auf den Eiweißumsatz sind, ist, wie ich stets betont 
habe, nach wie vor vorhanden. Aber zwingende Beweise liegen 
hier noch nicht vor und deshalb muß versucht werden, die Frage 
noch von anderen Seiten in Angriff zu nehmen. 

Da es bisher nur sicher festgestellt ist, daß es sich beim Eiweiß¬ 
stoffwechsel im Fieber um eine Verknüpfung energetischer und 
zentraler wärmeregnlatorischer Momente handelt, schien es zunächst 
einmal wünschenswert, die Versuchsbedingungen in der Weise zu 
vereinfachen, daß man den Einfluß der chemischen Wärmeregulation 
und anderer zentraler Einwirkungen auf den Eiweißumsatz aus- 


1) Tab. VT, Fall 1 (letzte Versuchstage) die Berechnung geschah auf Grund 
der Schwenkenbecher'schen Tabellen (3. vennehrte u. verbesserte Aufl.) Ähnlich 
hoch waren sie anscheinend im Fall Nr. 7, jedoch fehlen hier die Angaben für 
das Gewicht. 

2) I. c. 
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schaltet, d. h. also infektiöses Fieber beim künstlich poikilotherm 
gemachten Tiere erzeugt. 

Tritt bei einem derartigen Tiere dann eine Steigerung der 
Stickstoffausscheidung ein, ohne daß es zur Steigerung von Körper¬ 
temperatur und Gesamtverbrennungen kommt, so könnte der An¬ 
griffspunkt für die schädigende Noxe nur peripher, d. h. in der 
Zelle selbst liegen, mit anderen Worten die Existenz eines sog. 
toxogenen Eiweißzerfalls wäre bewiesen. Würde aber andererseits 
zugleich mit dem Ausbleiben des Fiebers und der Gesamtstolt¬ 
wechselerhöhung auch die Steigerung der Stickstoflfausscheidung 
bei schwerster, schließlich tödlicher Infektion fehlen, so wäre der 
Beweis erbracht, daß die Eiweißeinschmelzung im Fieber nicht 
durch besondere toxische Momente in der Zelle selbst, sondern 
lediglich durch zentrale, irgendwie mit der Stoffwechsel- und 
Wärmeregulation verknüpfte Vorgänge, bzw. deren Störung be¬ 
bedingt ist. Gleichzeitig mußte dann auch untersucht werden, ob 
und inwieweit vom Zentralnervensystem aus eine Beeinflussung des 
Eiweißumsatzes in der Zelle möglich ist. 

Über Versuche, die der Beantwortung dieser wichtigen Fragen 
dienen und die in Gemeinschaft mit Herrn Dr. H. Freund angestellt 
wurden, soll demnächst berichtet werden. 
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Anhang: 
Versuchsreihe bei K 7 (Fieber mit 


I 

2 

3 | 

4 

5 

6 1 

7 

8 

9 

Ver- ! 
suchs- 1 
tag 
Nr. 

Datum 

1912 

Juli 

Ver- ! 
1 suchs- 
1 periode 

1 

Ge¬ 

wicht 

i g 

Temperatur 
im Durch¬ 
schnitt 

°C 

Höchste| 
ge- I 
messene 
Tem¬ 
peratur 
°C 

Fieber¬ 

machende 

Noxe 

Ernährungs¬ 

art 

Menge und Art 
der zugeführten 
Kohlenhydrate 


1 

2 

3 

4 

5 

6 
7 


3. -4. 

4. -5. 

5. -6. 

6. -7. 

7. -8. 

8. -9. 

9. —10. 
8 10 .- 11 . 
9 11.—12. 

10 12.—13. 

11 13.—14. 

12 14.—15. 

13 Il5.—16 


14 


16.—17. 


Vor- 3980 
Periode 

' 3920 
3900 
3670 
3740 
3820 
3640 
3800 
3830 
3620 
3690 
3720 
3700 
3660 


38.4 

(t Messung) 

38.5 

(1 Messung) 

38.6 

(1 Messung) 

38.5 

(1 Messung) 

38.7 

(1 Messung) 

38.2 

(l Messung) 

38.3 

(1 Messung) 
38,7 

(1 Messung) 

38.6 

(1 Messung) 

38.7 

(l Messung) 

| 38 5 

' (1 Messung) 
38,6 

(1 Messung) 
38,6 

(2 Messungen) 


Kohlenhydrat- 

überemähiung 


Hunger 

Koblenhydrat- 

überernährung 

Hunger 

Kohlenhydrat- 

überernäbrung 


38,6 j 


40 g Stärkebrot 


0 


100 g Stärkebrot 


0 


50 g Stärkebrot 
100 g Stärkebrot 
70 g Stärkebrot 
60 g Stärkebrot 
70 g Stärkebrot 
65 g Stärkebrot 
70 g Stärkebrot 
75 g Stärkebrot 
60 g Stärkebrot 


15 17.-18.; Haupt- 3660 | 39,3° ! 

j Periode, (5Messungen) 


16 18.—19. 


17 19.— 20, 


18 20.— 21. 


19 21 —22. 


20 22.-23.! 


3720 39,5° 

(5 Messungen) 


3720 39,2° 

(»Messungen) 


40 u 


40° 


I subkutane u. Kohlenhydrat- 
! intravenöse überernänmng 
Znckeriujek-' 
tionen(4stdl.) 


39,4® 


3650 39.3« 39,6 0 

(»Messungen) 


3800 j 39,3« 39,8« 

»Messungen) 


3950 I 39,6° 39,7 0 

i» Messungen) 


25 g Stärkebrot 
-(-20 g Zucker 
(in Form der In- 
I jektionen) 

! 25 g Stärkebrot 
25 g Zncker per 
os 20 g Zucker 
I per injection. 
j 45 g Stärkebrot 
J20 g Zucker per 
injection. 

' 70 g Stärkebrot 
(20 g Stärke, 20 g 
Zucker per in¬ 
jection. 

60 g Stärkebrot 
20 g Stärke, 20 g 
Zucker per in¬ 
jection. 

60 e Stärkebrot 
20 g Stärke 
20 g Zucker 


Digitized by 


Gck igle 


Original fro-m 
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Zur Geuese des Eiweißzerfalls im Fieber. 


355 


Tabelle I. 

intravenöser tnd subkutaner Zuckerlösung). 


Kalorienge¬ 
halt der Nah¬ 
rung (Über¬ 
schuß Uber 
den Bedarf) 

n 1 


380 

( =+ca.l50%) 

(= ± 1 c°a° 0°/ o ) 

0 

380 

(= + ca. 150%) 
190 

(= + ca.25°/ 0 ) 
380 

(=+ca.l50%) 

270 

(= +ca.80°/ 0 ) 
230 

(= + ca.60%) 
270 

(= + ca. 80 °/ 0 ) 

(= + caJ56 # / 0 ) 
270 

(= + ca. 80 %) 
285 

( = +ca. 90 °/ 0 ) 
230 

1 = + ca. 50 %) I 


170 

(= -f ca.15%) 


Urin- N-Ge- 
menge halt 


14 

N-Gehalt im 
Urin pro die 
in den Peri¬ 
oden (Durch¬ 
schnittswert) 
ff 


In dem 
2. Teil der 

I Vorperiode 
ohne einge¬ 
schaltete 
Hungertage 
= - 0,50 g 
N pro die 


Verhalten der 
N-Ausschei- 
dung gegen¬ 
über dem 
fieberlosen 
Zustande 


In den ersten 
Tagen der 
Vorperiode 
= — 0,725 g 
N pro die 


Bemerkungen 


(= + ca°66<>' 0 ) 
250 

(= + ca. 66%) 


420 

(=+ca.l80%) 

380 

(=+ca.l50%) 

380 

(--f-ca.150%) 


Digitized fr, 


220 | 230 0,795 In der 

. I Hanpt- 

I Periode 

j I unter Fort- 

;; Massung des 

250 \ letzten 

Tages 

= — 0,45 g 
N pro die 

250 i 330 0,754 


260 130 0,248 

i Urin nur I 
von | 

; so std.) 


Google 


An diesem u. d. folgen¬ 
den Tagen wurde das 
Stärkebrot z. T. fein ge¬ 
rieben und in Wasser 
aufgeschweramt durch 
die Schlundsonde ge¬ 
geben 


Tier starb am Morgen 
| des 2 $. Juli (Urin nur 

Leben&stunden 
i z. T. post mortem der 
I Blase entnommen) 

Original from 
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A n h a n g: 
Versuchsreiche bei K 9 (Fieber 


1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

35 

00 

Ver- 

Datum 

Ver- 

Ge- 

Temperatur 
im Durch¬ 
schnitt 
°C 

Höchste 

ge- 

Fieber- 

Er- Menge und Art 

suchs- 

suchs- 

wicht 

messene 

Tempe¬ 

ratur 

°C 

machende 

nährungs- der zugefiibrten 

tag 

1912 

periode 

£ 

Noxe 

art Kohlenhydrate 


November 

Vor- 

3050 





1 

21.—22. 

periode 

-2850 

— 

— 

— 

Hunger — 

2 

22.-23. 

2780 

38,6 

(1 Messung) 

— 


Kohlen- 42 g Stärkebrot 
bydrat- 1 
über- 








ernährung 

3 

23 - 24. 


2850 

39,0 

(1 Messung) 
39,0 

i 


„ 70 g Stärkebrot 

„ 80 g Stärkebrot 

4 

24.-25. 


, 3050 


— 




i 

(l Messung) 



„ 80 g Stärkebrot 

5 

25.-26. 


2970 

38,3 

(1 Messung) 

— 

— 

„ 75 g Stärkebrot 

6 

26. -27. 


3000 

37,8 

37,8 

— 





(2 Messungen) 

1 


„ 50 g Stärkebrot 

7 

27.-28. 


2880 

38,2' 

| (1 Messung) 

' 




8 

28.—29. Haupt-1 

2800 

37,5 

37,9 

j subkutane In- 

Kohlen- 

öö g Stärkebrot 

periode 

(4 Messungen) 


jektionen von 
25°/ 0 . Zucker- 

bydrat - 
über- 

20 g Zucker 





lösung 

ernährung 

(per injectiouem) 

9 

29.-30. 

3020 

38.3 

39,0 

r 

n 

30 g Stärkebrot 




(4 Messungen) 



+ 20 g Zucker 
(per injectionem) 


10 

Dezember 

2810 

38.2 

38,6 


* 

25 g Stärkebrot 


30./XI.-1./XII. 


1(3 Messungen) 




+ 20 g Zucker 
(per injectiouem) 

11 

1— 2. 

! 2970 

40,1 

(3 Messungen) 

40,6 


p 

p 

30 g Stärkebrot 

12 

2.-3. 

2760 

39,4 

40,0 


p 


! 

(4 Messungen) 




-(- 20 g Zucker 
(per injectionem) 


13 

3.-4. 

2740 

38.4 

39,3 

r 

p 

Hunger 


1 


(4 Messungen) 


1 




Anhang: 
Versuchsreihe bei K. 21 



Tabelle II. 

durch intravenöse und subkutane 

~1Ö U 12 

Kaloriengehalt 


(Uberschuß 
über den 
Bedarf) 
Cal 


Zuckerinjektionen). 


160 

(=+ CR. 8%) 

270 

(=+ ca. 80%) 
300 

( =+ca.l°0°/ 0 ) 

300 

( = +ca. 100%) 
285 

(=+ ca. 90 °/ 0 ) 
190 

I = + ca. 25 %) 
285 

(=+ ca. 90%) 
190 

(=+ ca. 25°/ 0 ) 
170 

(= + ca. 10%) 


190 

(=+ ca. 25%) 


ccm 


Wasser 
ach Beda 
200 


12 

13 14 15 

16 

17 

- Urin¬ 
menge 

ccm 

N-Gehalt im Verhalten der 
N-Ge- . Urin pro die N-Ausschei- 

half in den Perioden düng im Fieber 
(Durchschnitts- gegenüber dem 
i wert) tieberlosen 

R g ! Zustand 

Kot 
(Menge 
u. N-Ge- 
lialt) 

Bemerkungen 

) 170 

) 

1,067 




In der Vor¬ 



l 467 

periode 

2,649 =-0,754 | 

— 


1 

g N pro die 



400 

0,8085 




I ln der 
Haupt- 
( periode 
= — 0,917 
gN pro die 


N-Zer- 
setzung 
steigt um 
+ 22% im 
Fieber 


Tabelle III, 
(Iujektioueu von 
deckt nur | 
ca. % des 
Bedarfs 
300 

(=+ca.l00%) 

215 

( = + ca. 40%) 
230 

(= + ca.50%) 
230 

(= + ca. 50 %) 

215 

( = + ca. 40%) 
215 

(=+ ca. 40%) 
230 

(=+ ca. 50%) 
285 

(= + ca, 90%) 


Diphtlieritoxin). 

200 


deckt nur 
ca. '/* des 
Bedarfs 


Digitizer! by 


3.882 


Gck >gle 


In den 
letzten 
4 Tagen 
der Vor¬ 
periode 
N-Verlust 
pro die 
= —0,708 


N-Verlust 
in den 
' 4 Tagen 
der Haupt¬ 
periode 

= -0,6 6 g 


Starb im Laufe des 
I. XII. infolge tödl. 
Shoeks b. Füttern 
ra. d. Schlundsonde. 


Das Tier hatte die 
letzten 2 Tage vor 
dem Versuch ge¬ 
hungert. 


H,5g 

Kot 

mit 

0,3626 g 
I N 


Die Zer¬ 
setzung in 
Haupt¬ 
periode ist 
um — 7°/ 0 
geringer 


Ein Teil der 
fo J Nahrung wird 
4J g Kot mittels Sonde ver- 


mit 

1,3649 

gN 


verfüttert. 


Das Tier starb am 
! Vorm, des 6. III. 
unter starken 
Krämpfen. 

Original from 
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Gbafe 


A n h a n g: 

Versuchsreihe bei K. 24 (Infektiou 



2 

3 

4 

5 

Datum 

März 

Ver¬ 

suchs¬ 

periode 

Ge- 
wich t 

Temperatur 
im Durch¬ 
schnitt 

1912 


g 

°C 

4.—5. 

TT 

v orpen- 

4500 

_ 

5.-6. 

ode I 


— 

6.-7. 

(Hunger) 


— 

7.-8. 

Vorperi- 

35501 

38,5 


ode II 

5 8 .- 9 . J (Überer¬ 

nährung 

6 9 .— 10 . mit 

Kohle-n 

7 10.—11. bydra- 

ten) 

8 11.—12.j 

9 12.—13. 

TÖ 13.-14. Haupt- 

(fieber)- 
periode i 

11 14.—15. 


6 , 7 8 9 

Höchste 

£ e ' machende Fr Menge und Art 

messene machende Er- der zne-eführten 

Tempe- 0(ler toxisch nährungs- ler zngetuhrteu 

»tar wirkende art 

0 0 Noxe nyuraie 


— Hunger 0 


(1 Messung) 
3700 38,9 

I (1 Messung) 
3900 38,5 

(1 Messung) 
3880 38,6 

(1 Messung) 
3850 38,8 

(1 Messung) 
8700 38,8 

(1 Messung) 
40,2 
(4Messungeu) 

3250 39,9 

- 3140 (4 Messungen) 


* 1 _u_ 

Köhlenny- g Stärkebrot 
d ratÜber¬ 
ernährung 

„ 100 g Stärkebrot 

„ | 75 g Stärkebrot 

„ 100 g Stärkebrot 

„ 80 g Stärkebrot 

„ 100 g Stärkebrot 


3 Ösen einer Kohlenhy 
Agarkultur von dratüber- 
ßaet. coli ernähruug 
werden in 5ccm 
phys. NaCl- 
Lösung aufge¬ 
schwemmt, 
davon l ccm 
intravenös 
t ccm subkutan 


65 g Stärkebrot 
20 g Zucker 
10 g Glyzerin 
15 g Stärkebrot 
15 g Zucker 
15 g Glyzerin 


1 

17.—18 Vor¬ 

3300 


periode 


2 

18.—19. 

3385 

3 

19.-20. 

3350 

4 

20 .- 21 . 

3430 

5 

21 .— 22. 1 

3400 

3 

22.-23. 

3490 

7 

23.-24, 

3450 

8 

24.—25. Fieber¬ 

31201 


periode 


9 

25.-23. 

3100 

10 

26.-27. 

2985 

11 

27.-28. 

2880 


39,0 

(1 Messung) 

38.3 

(1 Messung) 

38.4 

(1 Messung) 
39,0 

(1 Messung) 
38,8 

(1 Messung) 

38.5 

(1 Messung) 
38,7 

(1 Messung) 


40,2 

(6 Messungen) 


40,1 

^Messungen), 

39,8 

(8 Messungen), 
35,0 

(7 Messungen) 


A ii li a li g: 

Versuchsreihe bei K. 26 (Infektiou 

— 5°h\?nhy- 75 g Stärkebrot 

drat Über¬ 
ernährung 

— » 80 g Stärkebrot 

— „ 50 g Stärkebrot 

— „ 60 g Stärkebrot 

20 g Zucker 

— „ 40 g Stärkebrot 

20 g Zucker 

— „ 55 g Stärkebrot 

15 g Zucker 

— „ 60 g Stärkebrot 

_ 10 g Zucker 


subkutane ln- Kohlenhy- 40 g Stärkebrot 
jektion von dratuber- y , 

3 Ösen einer ernähruug & ^ucKer 

24st.Colikultur 
in lOccm Koch¬ 


salzlösung 


25 g Brot 
50 g Zucker 
15 g Stärkebrot 
35 g Zucker 
lä S Glyzerin 


Digitized by 


Gougle 


Original from 
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Tabelle IV. 

mit Bacterinm coli). _ 

"io n 

Kalorien¬ 
gehalt der Flüssig- 
Nahrung keits- 

(Überschuß zufuhr 

über den 

Bedarf) ccm 


0 ad libidum 


Zur Genese des Eiweißzerfalls im Fieber. 


Urin- , 
menge! 


14 15 

N-Gehalt im 

Urin pro die ^l'^ssohei" 
in den ein- düng im Fieber 
zelnen Peri- gegenüber dem 
öden (Durch-1 
schnitt) 


Kot 
(Menge 
und N- 
Gehalt) 


Bemer¬ 

kungen 


360 Cal 
(=+ca.l 20 °/ 0 ) 
380 Cal 
(=+ca.l40°/ 0 ) 
285 Cal 
(=+ca 80°/ 0 ) 
380 Cal 
(=+ca. 140°/ o ) 
300 Cal 
(=+ca.90 °/ 0 ) 
380 Cal 
(=+ca.l40°/ n ) 
360 Cal 
(=+ca.l 20 °/ o ) 

170 Cal 

(=-f ca.10%) 


Tabelle V. 

mit Bacterium coli). 

285 Cal i 300 
(=+ca.90%) 

300 Cal 300 

(=-fca.HO °/ 0 1 

190 Cal 250 

(=+ca. 2 ä°/ 0 ) 

270 Cal 300 

(=+ca.80°/ o ) 

230 Cal 250 

(=+ca 60°/ o ) | 

270 Cal 180 

(=+ca. 80%)! 

270 Cal 120 

(=+ca.80 0 /J _ 

270 Cal TW 

(=+ca.80 °/ 0 ) 


285 Cal 
( =+ca. 90%) 
230 Cal 
(=+ca.60 o / o ) 


Inden letzten 
4 Tagen der 
Periode N- 
Verlust 
pro die 
= -0,397gN! 

im Durch- 
i schnitt 


Während 
des Fiebers 
N-Verlust 
pro die 
= — 0,436 g 
im Durch¬ 
schnitt 


320 1,828 

In den 
letzten 

550 2,302' N.vX, 
pro die 
= — 0,904 

260 2,217 


370 1,793 

In den 

) 3 Fieber¬ 

tagen N- 
Verlust 

180 0,938 pro die 
I = — 0,91 


N-Aus¬ 
scheidung 
im Harn 
im Fieber 

+ 10°/o 

größer wie 
in der Ver¬ 
gleichs¬ 
periode 


57 g 
Kot mit 
0,427 g N 


21 g Kot 
mit 

0,401 g N 


1 Tier starb am 
Morgen des 15. III. 

plötzlich ohne 
i vorheriges Ab- 
sinken der 
Temperatur 


IDera Versuch ging 
eine 3 tägige Hun¬ 
gerperiodevoraus. 


N-Aus- 
scheidung 
im Fieber 
genau so 
groß wie 
ohne Fieber 


Kot: 

100 g 

feucht, 
15 g 
trocken 
mit 

0,3143 g 


135 g 
feucht, 
35 g 
trocken 
mit 
1,200 


26. III. abends 
Auftreten von 
Durchfällen. 
Tier starb am 
Abend des 27. II r. 


Digitized by Go igle 
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Anhang: Tabelle VI. Versuchsreihe bei ü 


l 


Ver- 1 
suchs- 

Sr. März P eriode 
! 1913 i 


Datum Ver- Ge¬ 
suchs- wicht 


11 


5 6 

Höchste 

Temperatur j ge- 
im Durch- messene 
schnitt 1 Tempe¬ 
ratur 

°C 1 «C 


7 I 8 | 9 

Fieber- Menge und Art 

oder toxisch näbrungs- (ler ffii“ hrten 
wirkende i ar t 


Noxe 


Kohlen¬ 

hydrate 


1 22.—23. Vorperi- 

2 23.-24. ode I 

3 24.—25. (Hunger) 


3100 


Hunger 


25.—26. 

Vorperi- 
ode II 

2930 

37,9 

(1 Messung) 

— 

— 

26.-27. 

(Überer- 

3060 

37,7 



27.-28. 

nährung 

ohne 

Fieber) 

2940 

(1 Messung) 
38,0 

(1 Messung) 
38,1 , 

(1 Messung) 

— 

— 

28.-29. 


2900 

— 

— 

29.—30. 


2800 

38,6 

(1 Messung' 

— 

— 

30.—31. 


2890 

36,7 | 

(1 Messung) 

— 

— 


0 

0 

0 


Kohlenhy- yu g Stärkebrot 
dratuber- 


ernähning 


31. 111. 

Fieber- 

2520 

39.9 

40,2 

bis 

1. IV. 

periode 


höMessungen) 


1. IV. 


1 2650 

38,4 

39,5 

bis 

2. IV. 



(7Messmigen) 


2. IV. 


2700 

38,3 

— 




An] 

Ii a n g : 

Mai 

1 



6.- ? . 

Vor¬ 

3500 

_ 


7.-8. 

periode I 1 

— 

_ 

. 

8-9. 

^Hunger) 

— 

— 

_ 


Injektion von 
2 Ösen eiuer 
Hühnereholera- 
kultur in 5 ccm 
Kochsalz¬ 
lösung 

morgens und 
abeuds 

je 1 Öse einer 
24std. Kultur 
der gleichen 
Art injiziert 
— I- 


63 g Stärkebrot 

50 g 
63 g 

17 g Zucker 

25 g Stärkebrot 
15 g Zucker 
15 g Glyzerin 


BO g Stärkebrot 
| 30 g Zucker 
| 15 g Glyzerin 

30 g Stärkebrot 
40 g Zucker 
i 10 g Glyzerin 


;eine Nah- 
*ung mehr 


4 1 9.—10. 

Vor- 1 3020 


periode 

5 10.—11. 

11 3090 


Kohlen- 

6 [11.—12 

hydrat- 3120 

* 

j überer- 

7 12.-13 

nährung! 3050 

8 13.—14. 

2980 

9 114.—15 

2990 


Tabelle VII Versuchsreihe bei 

— Hunger 0 


37,7 

(1 Messung) 
37,9 

(1 Messung) 
37,6 

(1 Messung) 
38,0 

(1 Messung) 
38,2 

(1 Messung) 
37,9 

(1 Messung) 




10 15. —16.1 Haupt¬ 

periode 

11 16.—17.i (Fieber¬ 

periode) 


12 |17.—18. 

13 118.—19. 

14 119.—20. 

15 20 .— 21 ., 

16 21 . Mai | 


299U 

2720 

2700 

2610 

26.30 

2590 

2620 


Kohlenhy- 70 g Stärkebrot 
dratuber- I 
ernährung I 

„ 60 g Stärkebrot 

„ 70 g Stärkebrot 

„ 55 g Stärkebrot 

„ 60 g Stärkebrot 

Iso g Stärbrot 
40 g caramelis. 
Zucker 


40,5 

( 6 Messungen) 

38.7 

(öMessu ngen) 
37,9 

(2Messnngeu)l 

38,4 

(3Messungen)j 

37.7 

(3 Messungen) 

38.4 

^Messungen) 

38.4 


Digitized by 


Google 


41,9 


39,4 

38,6 

38,6 

38,0 

38,6 


1 _ 

5 ccm Heuinfus Kohlenhy- 2a g Stäikehrot 
subkutan dratuber- 50 g caramelis. 

ernährung Zucker 

— ; ’ - Stärkebrot 

50 g caramelis. 

Zucker 
5 g Glyzerin 

— 25 g Stärkebrot 

45 g caramelis. 

Zucker 

— so g Stärkebrot 

40 g caramelis. 

Zucker 
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K. 27 (Infektion mit Hühnercholerabazillen). 


10 

Kalorien¬ 
gehalt der 
Nahrung 
(Überschuß i 
über den 
Bedarf) 

0 

0 

0 


300 Cal 
(=-fca.l00%) 


250 Cal 
( = + ca. 70%) 
215 Cal I 
(=f ca.40%) 
270 Cal 
( = + ca. 80%) 
215 Cal 
( = + ca. 40%) 

380 Cal 

(=+ca,150%) 


300 Cal. 
(=+ ca.100%). 


Flüssig- 

keits- 

zufuhr 


menge Gehalt 


ccm 

Wasser nach 
Bedarf 


14 

N-Gehalt im 
Urin pro die 
in den ein¬ 
zelnen Peri¬ 
oden (Durch¬ 
schnitt) 

£ 


Verhalten der 
N-Ausschei- 
düng im Haru 
während des j 
Fiebers gegen-1 
über dem fieoer 
llosen Zustande! 


lu den letzten 
2,884 4 Tagen der 
Periode 
N-Verlust 
pro die 

1,104 | =—0,783 g 


Kot 
(Menge 
und N- 
Gelialt) 


Während des 
Fiebers 
N-Verlust 
pro die 
= — 0,777 g 


N-Verlust im 
Haru wäh¬ 
rend des 
Fiebers der 
gleiche wie 
ohne Fieber 


190 g 
feucht, j 
50 g i 
trocken 
mit 

1,434 g N 


45 g 
feucht, 
30 g 
trocken 
mit 

1,609 g N 


Bemer¬ 

kungen 


Auftreten von 
Durchfällen mäßigen 
Grades 


K 38 (Infektion von Heuinfus). 


Starb unter starken 
Krämpfen am 2.1 V.mittags 


250 | 4,386 


270 Cal 
+ca.80< 
230 Cal 
H-ca.50' 
270 Cal 
■■ + ca. 80« 
215 Cal 
; + ca.40‘ 
230 Cal 
; -f- ca. 50 ( 
340 Cal 
H - ca. 30' 

"285 Cal 
+ ca.90 < 
270 Cal 
+ca.80< 

270 Cal 


300 

120 

210 

240 

210 

300 

_ 

j 240 

) 180 

1 

\ 

340 

3,298 

In den letzten 
4 Tagen der 

o tna Periode täg- 
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Anhang: 
Versuchsreihe bei K40 


1 

Ver¬ 

suchs¬ 

tag 

Nr. 

1 2 

Datum 

i 1913 

1 Juui 

3 

Ver¬ 

suchs¬ 

periode 

4 

Ge¬ 

wicht 

g 

5 

Kürper- 
tmperatur im 
Durch¬ 
schnittswert 

°C 

6 

Höchste 

ge¬ 

messene 

Tem¬ 

peratur 

°C 

7 

Fieber- 
machende 
oder toxisch 
wirkende 
Noxe 

8 

Ernälmmgs- , 
art 

9 

Menge und Art 
der zugeführten 
Kohlehydrate 

1 

2.-3. 

Hunger- 

3500 

— 

— 


Hunger 

0 

2 

3.-4. 

Periode 

- ' 

— 

_ 

— 

n 

n 

3 

4.-5. 

Vor¬ 
periode I 





n 

n 

4 

5.—6. 

Vor- 1 
Periode II 
(Überer- 

3120 

38,1 

(1 Messung) 



Kohlen- 

hydratüber- 

ernäbmng 

80 g Stärkebrot 

5 

6.-7. 

nähruug 

mit 

3080 

38,2 

(1 Messung) 


— 

Y) 

50 g Stärkebrot 

6 

7.-8. 

Kohlen¬ 

hydraten 

3070 

38,1 

(1 Messung) 



1) 

65 g Stärkebrot 

7 

8.-9. 

Fieber) 

3040 

38,4 

ll Messung) 

_ i 

— 

n 

50 g Stärkebrot 

8 

9.—10. 


2950 

38,6 

(1 Messung) 



» 

30 g Stärkebrot 
40 g cararaelis. 
Zucker 

9 

10.—11. 


2840 

38,4 

' (1 Messuug) 



n 

25 g Stärkebrot 
40 g Karamelis- 
zticker 

10 

11.-12. 

Haupt¬ 

periode 

1 (Kolilen- 

2700 

40,1 

(6 Messungen) 

40,8 

5 ccm 
Heninfus 
subkutan 

Kohlen- 

hydratüber- 

ernährung 

35 g Stärkebrot 
30 g Karamel 

5 g Zucker 

11 

12—13. 

hydrat- 

Überer¬ 

nährung 

mit 

2690 

39,8 

(10 Mes¬ 
sungen) 

40,1 


n 

30 g Stärkebrot 
30 g Caramelis. 
Zucker 10 g ge- 
wöhnl. Zucker 

12 

13.—14 

Fieber) 

[ 2740 

39,8 

(7 Messungen) 

40,0 


n 

30 g Stärkebrot 
40 g caramelis. 
Zucker 10 g ge- 
wühnl. Zucker 

13 

14.—15 


2780 \ 

39,5 

(7 Messungen) 

: 39,6 


n 

30 g Stärkebrot 
30 g Karamel 
15 g gewöhnl. 
Zucker 

14 

15.-16. 

Nach¬ 

periode 

2840 

39,0 

(ö Messungen) 

| 39,2 


Kohlen- 

hydratüber- 

ernährung 

30 g Stärkebrot 
40 g Karamel 
10 g gewöhnl. 
Zucker 

15 

16.-17. 


' 2900 

38,6 

(6 Messungen) 

38,8 


n 

30 g Stärkebrot 
40 g Karamel 

5 g gewöhnl. 
Zucker 

16 

17. 


2920 

38,7 
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Aus der med. Poliklinik in Freiburg i. B. 
und der med. Klinik in Greifswald. 

Untersuchungen über den Coronarkreislanf. 

Von 

P. Horawitz und A. Zahn. 

(Mit 5 Figuren, 8 Kurven und 18 Diagrammen.) 

1. Einleitung. 

Vor etwa 2 Jahren haben wir eiu Verfahren zum Studium des 
Coronarkreislaufes am Herzen in situ mitgeteilt*). Auf dem 
30. Kongreß für innere Medizin wurden einige mit diesem Ver¬ 
fahren gewonnene Resultate bekannt gegeben 1 2 3 ). Eine ausführliche 
Publikation des schon damals fast vollständig vorliegenden experi¬ 
mentellen Materials ist aus äußeren Gründen bisher nicht erfolgt. 
Wohl aber ist unser Verfahren inzwischen von mehreren Autoren 
verwendet worden, besonders erfolgreich von Starling und seinen 
Mitarbeitern Evans und M a r k w al d er *), 4 ). Auf diese Arbeiten 
werden wir später ausführlicher eingehen. 

Die neue Methode der Untersuchung der Kranzarterien kann 
insofern als Fortschritt den bisherigen Verfahren gegenüber ange¬ 
sehen werden, als es hierdurch zum ersten Male möglich gemacht 
wird, den Coronarkreislauf am lebenden Tier bei Erhaltung aller 
Verbindungen mit dem Zentralnervensystem, zu eichen. Fast alle 
älteren Beobachter wie Maaß 5 6 ), Langendorff*), Schäfer 7 ) ar? 
beiteten am isolierten, künstlich durchbluteten Herzen. Gewiß ist 
durch diese Untersuchungen eine Anzahl wichtiger Fragen, die 
auch den Kliniker interessieren, beantwortet worden. Es ist nur 


1 ) Morawitz n. Zahn, Zentralbl. f. Phvsiol. XXVI Nr. 11. 

2) Dies., 30. Kongr. f. inn. Med. Wiesbaden 1913, 

3) Evans u. Starling, Journ. of Phvsiol. 46 Nr. 6, 1913. 

4) Markwalder u. Starling, Dortselbst Bd. 47 Nr. 4 n. 5, 1913. 

5) Maali, Pflüg, Arcb. Bd. 74, 1899. 

6 ) Langen dorff, Zentralbl. f. Phvsiol. Bd. 21, 1907. 

7) Schäfer, Cit. bei F. Meyer, 1. c. 
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an die durch Langendorff zuerst festgestellte dilatierende Wir¬ 
kung des Adrenalins auf die Kranzgefäße erinnert, die später durch 
Pal 1 2 3 ), Brodie und Cullis 9 ) u. a. bestätigt wurde. Unter¬ 
suchungen am isolierten überlebenden Herzen oder auch an Gefäß¬ 
streifen sind sicher für viele Zwecke brauchbar. Den Kliniker 
interessiert aber vor allen Dingen auch die Reaktion der Kranz¬ 
gefäße am Herzen in situ, da alle Verfahren an isolierten Organen 
über viele Fragen keine Auskunft geben können. Wie beeinflussen 
Schwankungen des arteriellen Blutdruckes, wie die Verbindung mit 
den nervösen Zentralorganen die Reaktion? Darüber erfährt man 
durch die oben angeführten Versuche nichts. Wie wenig man im¬ 
stande ist, mit jenen Methoden Fragen zu beantworten, die von 
pharmakologischen Gesichtspunkten aus interessieren, geht u. a. 
daraus hervor, daß es 0. Loeb 8 ) am isolierten Herzen nicht ge¬ 
lang, die von klinischer Seite postulierte dilatierende Wirkung der 
Nitrite auf die Kranzgefäße zu demonstrieren. Erst wenn er sehr 
große, toxische Dosen anwandte, die bereits Methämoglobinbildung 
bewirkten (0,2 °/ 0 Amylnitrit), trat eine deutliche Erweiterung der 
Kranzgefaße ein. Natürlich können diese Versuche, wie Loeb 
selbst ausdrücklich hervorhebt, für die Erklärung der therapeuti¬ 
schen Wirkung des Nitrits kaum herangezogen werden. Es ist 
daher ohne Frage sehr erwünscht, diesen Problemen mit einer 
anderen Methode näher zu kommen, die den physiologischen Ver¬ 
hältnissen mehr Rechnung trägt. 

Aber es sind nicht allein pharmakologische Fragestellungen, 
die durch ein solches Verfahren beantwortet werden können. Auch 
einige rein physiologische Probleme harren noch der Lösung. So 
wußte man bis vor kurzem noch gar nichts Sicheres über den sog. 
Irrigationskoeffizienten des Herzens, d. h. das Verhältnis zwischen 
Herzmuskelmasse und der durch das Herzgefaßsystem strömenden 
Blutraenge. Darüber lagen in der älteren Literatur nur Berech¬ 
nungen von Bohr und Henriques 4 ) vor, die aber, wie Barcroft 5 ) 
bereits vermutete, aber erst Starling kürzlich mit unserer Me¬ 
thode zeigen konnte, unzutreffend sind. Dabei haben jene Berech¬ 
nungen z. T. die Grundlagen für sehr weitgehende Hypothesen 
über den Mechanismus der Oxydationen im Organismus gebildet. 

1) Pal, Wiener med. Wochenschr. 1909 Nr. 3. 

2) Brodie u. Cullis, Jour», of Physiol. 43 p. 313, 1912. 

3) Loeb, Arch. f. experim. Pathol. u. Phanu. Bd. 51 p. 64. 

4) Bohr u. Henri 4 » es, Arch. de Physiol. IX, lb97. 

5) Barcroft, Ergeh», d. Physiol. VII,* 1908. 
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Wenn es bis vor kurzem noch nicht gelungen war, Einblicke 
in die Verhältnisse des Coronarkreislaufes am Herzen in situ zu 
gewinnen, so lag das lediglich an technischen Schwierigkeiten. Die 
plethysmographische Methode ist aus naheliegenden Gründen nicht 
anwendbar. An den Coronararterien kann man nur schwer ar¬ 
beiten; denn sie sind zahlreich, von geringem Kaliber, sehr kurz. 
Versuche, das Blut im Sinus coronarius abzufangeu, sind scheinbar 
noch nie unternommen worden, wahrscheinlich deshalb, weil man 
die technischen Schwierigkeiten bei der verborgenen Lage und der 
Kürze jenes Sammelbeckens der Kranzgefäße überschätzte. 

Bohr und Henriques 1 ) versuchten daher auf indirektem Wege 
eine Vorstellung von der Größe des Coronarkreislaufes zu gewinnen. 
Sie eichten durch eingebundene Stromuhren das Stromvolumen in 
Aorta und Pulmonalis. Durch die Pulmonalis strömt in der Zeit¬ 
einheit mehr Blut, als durch die Aorta. Die Differenz entspricht 
dem Stromvolumen der Kranzgefäße. Das Verfahren ist, soviel wir 
sehen können, nie wieder verwendet worden. Die technischen 
Schwierigkeiten sind ungemein groß. Aber abgesehen davon dürfte 
es auch nicht sehr zuverlässige Resultate liefern. Jeder, der mit 
der Stromuhr gearbeitet hat, weiß, daß Fehler verschiedener Art 
die Resultate beeinträchtigen können und daß man aus geringen 
Differenzen der verzeichneten Stromvolnmina bindende Schlüsse 
kaum ziehen kann. Daß es Bohr und Henriques in der Tat 
nicht gelungen ist, mit diesem Verfahren eine zutreffende Vor¬ 
stellung von der Größe des Coronarkreislaufes zu gewinnen, haben 
die Untersuchungen Starling’s und seiner Mitarbeiter gezeigt, 
auf die später einzugehen ist. 

Methoden, die am Hei zen selbst, resp. den Coronargefäßen an¬ 
greifen, sind sicher zuverlässiger. Einen wesentlichen Fortschritt 
nach dieser Richtung enthält die Arbeit von F. Meyer 2 ). Sie 
erschien, als wir bereits mit der Ausarbeitung unseres Verfahrens 
beschäftigt waren. 

Meyer eröffnet bei kurarisierten Hunden den Thorax. Die Ober¬ 
fläche des Herzens wird nach Spaltung und seitlicher Vernähung des 
Perikards freigelegt und nun eine Glaskanüle in eine der oberfläch¬ 
lichen Herzvenen eingebunden, am besten bei Vagusstillstand des Herzens. 
Die (flaskanüle ist zur Vermeidung von Gerinnungen mit 01 gefüllt. 
Die Registrierung des ausfließendeu Blutes geschieht entweder durch 
Tropfenzählung mittelst Marey’scher Kapseln und Luftübertragung oder 


1) Bohr u. Henriques. Skaud. Arcli. f. Physiol. V. p. 282. 

2) F. Meyer, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1912, p. 223. 


j 


Digitized by 


Go gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Untersuchungen über den Coronarkreislauf. 


367 


durch ein sog. Brodie’scbes System, ein Gefäß, das mit einem Piston* 
rekorder und SchreibvorrichtuDg verbunden ist. 

Meyer hat mit seiner Methode eine große Zahl verschiedener- 
Substanzen, teils Herzmittel, teils Gefäßmittel untersucht. Auf die 
Resultate seiner Befunde wird später einzugehen sein. Ihm ge¬ 
bührt unzweifelhaft das Verdienst, als erster ein Verfahren zur 
Untersuchung des Coronarkreislaufes am Herzen in situ angegeben 
und nachdrücklich darauf hingewiesen zu haben, daß Versuche am 
isolierten Herzen oder an Gefäßstreifen über viele Fragen, die ge¬ 
rade den Arzt interessieren, keine Auskunft geben können. 

So sehr also diese Vorzüge des Verfahrens anzuerkennen sind, 
so ist es doch klar, daß eine bessere Methode der Feind einer 
guten ist. Das Ziel, das erreicht werden soll, ist die Messung des 
gesamten Stromvolumens der Kranzgefäße. Nur mit einem Ver¬ 
fahren, das diesem Ziele nahekommt, wird es möglich sein, eine 
Vorstellung von der Größenordnung des Blutstromes in den Kranz¬ 
gefäßen zu gewinnen, über die man bisher nichts weiß. Aber auch 
über die Wirkung verschiedener pharmakologischer Substanzen wird 
man sicherere Auskunft erhalten, als das durch Untersuchung der 
Ausflußmenge einer einzigen oberflächlichen Herzvene möglich ist. 

Schloß 1 ) hat hierauf bereits hingewiesen. Er hebt hervor, 
daß bei dem Verfahren F. Meyer’s das Tier während des Ver¬ 
suches dauernd Blut verliert; daher ist Blutdruckkonstanz nur 
schwer zu wahren. Immerhin scheint das nach den Kurven Meyer’s 
nicht viel auszumachen. Offenbar hat er an großen Tieren ge¬ 
arbeitet, bei denen der verhältnismäßig geringe Blutverlust den 
Druck nicht wesentlich ändert. Wichtiger scheint aber der andere 
Einwand zu sein, den Schloß hervorhebt: Wird nur eine Vene 
abgeleitet, dann werden die Ausschläge natürlich quantitativ ver¬ 
mindert erscheinen. Dazu kommt noch die Wirkung der Stenose, 
die durch Einbinden der Glaskanüle entstehen muß. Wahrschein¬ 
lich erhält man aus der eröffneten und abgeleiteten Vene nicht 
einmal die normale Blutmenge. Umgehungen auf dem Kollateral- 
kreislauf sind möglich, resp. wahrscheinlich. Ob man bei Änderung 
der Durchblutung des Herzens ein quantitativ zutreffendes Bild 
jener Stromschwankungen erhält, bleibt zum mindesten unsicher. 
Jedenfalls scheint uns aus den Kurven, die F. Meyer z. B. von 
seinen Adrenalinversuchen abbildet, doch hervorzugehen, daß die 
Ausschläge quantitativ weiter hinter denen zurückstehen, die man 


1) Schloß, Dieses Areh. Bd. 111 p.310. 
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mit unserer Methode erhält. Ein sicherer Vergleich ist allerdings 
schwer möglich, da die Registrierung verschieden ist und wir das 
ausfließende Blut meist direkt gewogen haben. 

Unser Verfahren greift direkt am Sinus corona- 
rius an. Es soll hierdurch alles Blut, das sich durch 
den Sinus coronarius in den rechten Vorhof ergießt, 
abgefangen und gemessen werden. 

2. Methodik. 

Als Versuchstiere verwenden wir Hunde und Katzen. Die Hunde 
sollen nicht zu groß sein (nicht über 6 kg), da der Sinus coronarius 
sehr großer Tiere durch die von uns angewendeten Tamponkanülen nicht 
verschlossen werden kann. Außerdem ist der Coronarsinus auch bei 
kleineren Tieren überraschend weit und dehnungsfähig. Kaninchen sind 
ungeeignet. 8elbst bei recht großen Exemplaren gelang es nicht am 
Herzen in situ den Coronarsinus zu entrieren. 

Die Hunde werden mit Morphin-Paraldehyd, die Katzen mit Urethan 
narkotisiert (4—5 g */ 2 Stunde vor Beginn der Operation subkutan). 
Nach Auf binden der Tiere werden zunächst Carotis und Ingularis prä¬ 
pariert und mit Glaskanülen versehen. Dann führen wir die Tracheo¬ 
tomie aus und leiten künstliche Atmung ein. Nun wird der Thorax 
genau in der Mittellinie durch Spalten des Sternums eröffnet. Abweicben 
von der Mittellinie führt gewöhnlich zu Blutungen. In einem Teil der 
späteren Versuche begnügten wir uns, wie auch Schloß angibt, mit der 
Spaltung der unteren Hälfte des Sternum. Das ist besonders bei Ver¬ 
suchen an Katzen, deren Thorax stark dehnbar ist, zu empfehlen. Man 
bekommt auch hierbei ein genügend übersichtliches Operationsfeld. 

Nach Unterbindung der Art. raammaria interna (die Unterbindung 
ist nur bei völliger Spaltung des Brustbeins erforderlich) werden 2—3 
Rippen der rechten Seite bis etwa zur Axillarlinie reseziert. Damit soll 
die Möglichkeit gegeben werden, die im Sinus coronarius ruhende Kanüle 
nach außen und zum Meßapparat durchzuführen. Zweckmässig erscheint 
es noch, durch 2 durch die Interkostal räume geführte Fadenschlingen, 
die am Operationsbrett befestigt werden, die linke Thoraxseite nach außen 
zu ziehen, wodurch man sich den Einblick in das Operationsfeld wesent¬ 
lich erleichtert. Nach sorgfältiger Blutstillung öffnet man nunmehr das 
Perikard vollständig. Das Herz, besonders auch die Vorhöfe, müssen 
ganz frei daliegen. Nun klemmt man das rechte Herzohr mit einer 
nicht zu stark schneidenden Klemme, am besten einer Art von Darm¬ 
klemme, ah. Es ist darauf zu achten, daß die Abklemmung möglichst 
an der Basis des Herzohres geschieht. Sonst erhält man keinen ge¬ 
nügenden Spielraum zum Einführen der Tamponkanüle. Das Schließen 
der Klemme darf nicht zu brüsk geschehen. Wir sahen einige Male bei 
schnellem Klemmenschluß Arhythmien auftreten, einmal auch Flimmern. 
Das abgcklemmte Herzohr wird nun an der Spitze durch einen Scheeren- 
schnitt eröffnet. Bei Hunden ist es dann noch erforderlich, das Trabe- 
kulargeriist im Inneren des Herzohres durch einige Scheerenschläge zu 
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zerstören, da man sonst bei Einführung der Kanüle auf Hindernisse 
stößt. 

Erst jetzt erhält das Tier eine Hirndininfusion durch die Vena 
ingul&ris. Es empfiehlt sich, möglichst geringe Hirudindosen zu wählen. 
Neben der Kostspieligkeit des Präparates bestimmte uns dazu besonders 
die Tatsache der starken Blutdrucksenkung durch große Hirudingaben. 
Die Operation am Herzen, die doch einen sehr großen Eingriff darstellt, 
alteriert den Blutdruck bei schnellem Arbeiten nicht wesentlich. Erst 
mit dem Augenblick der Hirudininfusion sinkt der Druck und stellt sich 
auf ein niederes Niveau ein. Uns schien die Blutdrucksenkung durch 
Hirudin bei Hunden viel stärker zu sein, als bei Katzen. Doch zeigten 
sich hier in den einzelnen Versuchen recht große quantitative Differenzen. 
Oanz ohne Hirudin zu arbeiten ist kaum möglich. Es dürfte aber ge¬ 
nügen kleine Hirudingaben (ca. 0,1 g für einen Hund von 6 kg) zu 
geben und den Versuch nicht zu lange auszudehnen. Auch für Katzen 
dürfte die oben bezeichnete Dosis die richtige sein. Wir hatten den 
Eindruck, daß man bei Katzen verhältnismäßig etwas mehr Hirudin geben 
muß, als bei Hunden, um Gerinnung sicher zu verhüten. Die Infusion 
der Hirudinlösung erfolgt durch einen an die Vena ingularis ange¬ 
schlossenen Liebigkühler, durch dessen Mantel Wasser von Körper¬ 
temperatur zirkuliert. Auch die Blutinfusion geschieht später durch 
diesen Kühler. 

Nunmehr erfolgt die Einführung einer Tamponkanülc durch das 
rechte Herzohr und den rechten Vorhof in den Sinus coronarius. Der 
Eingriff ist für einen Operateur, der mit der Technik physiologischer 
Versuche vertraut ist, nicht sonderlich schwierig. Auch wir hielten ihn 
aufangs für unausführbar und versuchten zunächst von außen eine Kanüle 
in den Sinus coronarius einzuführen. Diese Versuche mißlangen voll¬ 
ständig. Erst dann entschlossen wir uns für den Weg durch das Herz 
resp. den rechten Vorhof hindurch. Schon der erste Versuch gelang. 
Auch Markwalder u. Starling schreiben: The introduction of the 
cannula into the coronary sinus presente no difficulty. Es ist nicht er¬ 
forderlich während der Einführung der Kanüle einen Vagusstillstand am 
Herzen hervorzurufen. Sie gelingt auch am schlagenden Herzen ohne 
Schwierigkeit. 

Die Tampon kanülen für Hunde sind etwa 10 cm lang, bestehen 
aus Neusilber und besitzen ein Lumen, das zwischen 2 l / a und 3 1 2 mm 
(Fig. 1) schwankt. Auch für relativ kleine Hunde kann man Röhren 
von ziemlich großem Lumen verwenden, da der Sinus sehr dehnbar ist. 
In dem Hauptrohr der Kanüle verläuft ein anderes, sehr feines, das in 
einer Vertiefung kurz vor dem Kanülenende offen mündet und dessen 
anderes, freies Ende auf der Photographie mit einem kleinen Gummi¬ 
schlauch armiert und durch eine Serre fine geschlossen ist. Die Ver¬ 
tiefung am Kanülenende wird vor Beginn des Versuches mit doppeltem 
Kondomgummi luft- und wasserdicht überbunden. Der so entstandene 
Gummiring kann durch die enge Röhre aufgeblasen werden, sobald die 
Kanüle im Coronarsinus liegt. 

Auch für Katzen wäre es vielleicht möglich, ähnliche Kanülen zu 
verwenden. Doch muß bei den kleinen anatomischen Verhältnissen das 
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Lumen der Kanüle so eng ausfallen, daß es nur schwer gelingen dürfte, 
in ihr noch ein zweites engeres Rohr anzubringen. Wir wählten daher 
einfache Neusilberkanülen mit einem Lumen von 1 1 / 2 —2 mm und 
kolbiger Verdickung nahe dem Ende des Rohres. Dieser Kolben soll 
in den Eingang des Coronarsinus zu liegen kommen. Auf diese Weise 
ist es auch ohne aufblasbaren Gummiring möglich, einen völligen Ab¬ 
schluß des Coronarsinus zu bewirken. Wesentlich ist nur die Wahl 
möglichst dicker Kanülen, mit denen man eben den Coronarsinus ent- 
rieren kann. Dann darf man sicher sein, daß kein Blut neben der Kanüle 
durchfließt. Davon kann man sich bei der Autopsie der Tiere leicht 
überzeugen. 





Das Eindringen in den 
Coronarsinus erfolgt durch die 
in das rechte Herzohr geschnittene 
Öffnung. Sobald die Kanüle so weit 
als möglich in das Herzohr einge¬ 
führt ist, wird sie oberhalb des Gummi¬ 
ringes mit einem kräftigen Faden 
eingebunden, jedoch nur so fest, daß 
kein Blut aus dem Vorhofe neben 
der Kanüle nach außen dringen kann. 
Verschieblich muß die Kanüle blei¬ 
ben, da man sie ja noch weiter in 
den Vorhof einführen muß. Jetzt 
kann die das Herzohr abschließende 
Klemme geöffnet werden. Man schiebt 
nunmehr die Kanüle durch den 
Vorhof etwa in der Richtung der 
unteren Hohlvene einige Zentimeter 
vorwärts. Es mag noch bemerkt 
werden, daß der Gummischlauch am 
oberen Ende der Kanüle während 
der Einführung durch eine Serre fine 
verschlossen bleibt. 

Das Einbinden der Kanüle ohne 
Schädigung des Herzens und ohne 
Blutverlust scheint uns der schwierig¬ 
ste Teil der ganzen Methode zu 
sein. Geschulte, eingearbeitete Assi¬ 
stenz ist nötig. 

Das Entrieren des Coronarsinus selbst ist leicht, wenn nicht ab¬ 
norme anatomische Verhältnisse vorliegen, die den Versuch überhaupt 
unmöglich machen. Das kommt nach unserer Erfahrung bei Katzen ge¬ 
legentlich vor. Bei 2 oder 3 Tieren war überhaupt kein Coronarsinus 
ausgebildet. 2 etwa gleich große Venen mündeten, von unten kommend, 
dicht nebeneinander in den Vorhof. In diesen, allerdings seltenen Fällen 
ist die Methode nicht anwendbar. Die Valvula thebesii hat sich uns nie 
als unüberwindliches Hindernis erwiesen. 

Die Einführung der Kauüle geschieht unter Kontrolle des Auges 
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Fig. 1. Taroponkauüle. 
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und des Fingers. Der Operateur richtet die Herzspitze ein wenig nach 
oben. An der Hinterfläche kommt der Coronarsinus zum Vorschein. 
Durch die dünne Wand des Vorhofs sieht man deutlich die Spitze der 
Kanüle schimmern. Man stellt nun die Kanüle horizontal, so daß ihre 
Achse dem Verlauf des Coronarsinus entspricht und führt sie, unter 
dauernder Kontrolle des Auges, bis zum Gummiring, den man deutlich 
durch die papierdlinne Wand erkennt, in den Coronarsinus ein; bei 



Fig. 2. Katzenherz. Ansicht von hinten. Die Tamponkanüle ist in das 
rechte Herzohr eingebunden und steckt mit der Spitze bei X im Sinus coronarius. 



Fig. 3. Katzenherz, Ansicht von hinten. Die Tamponkanüle steckt im 
Coronarsinus. Dieser ist mit Tusche injiziert. Die Vena coronaria ventriculi 
dextri mündet hier erst am Ausgang des Coronarsinus in diesen ein. 
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Katzen so weit, daß die kolbige Verdickung der Kanüle im Eingänge 
des Sinus liegt. Sobald die Kanüle richtig sitzt, wird der Gnmmiring 
von der feineren Röhre aus durch Injektion einiger 1 / 10 ccm Kochsalz¬ 
lösung aufgeblasen. Man muß sich vorher davon überzeugen, wie viel 
Flüssigkeit eingeblasen werden muß, um den Ring gut anzuspannen. 



Fig. 4. Huudeherz, von hinten gesehen. Der rechte Ventrikel und Vorhof 
sind aufgeschnitten. Man sieht, daß die Tamponkaniile vom rechten Herzohr 
aus durch den Vorhof in den Coronarsinus eingefiihrt ist. Unter dem Coronar- 

sinus die Valvula tricuspidalis. 


Die Lage der Kanüle im Coronarsinus vergegenwärtigen die Photo¬ 
graphien 2— 4. 2 und 3 sind Katzenherzen, von der Dorsalseite auf¬ 

genommen. In Fig. 3 ist der Coronarsinus durch Injektion von Tusche 
gefüllt. Abbildung 4 zeigt ein Hundeherz. Rechter Vorhof und Ven¬ 
trikel sind von der Rückseite eröffnet, so daß man den Verlauf der 
Kanüle durch den Vorhof hindurch in den Coronarsinus vgrfolgen kann. 

Sobald die Kanüle im Sinus liegt, muß sofort der Abfluß für das 
Coronarblut durch Offnen der Serre fine freigegeben werden. Längere 
Stauung ist jedenfalls zu vermeiden. 

In einigen Fällen sahen wir vorübergehend Arhythmien nach Ein¬ 
führen der Kanüle, seltener Tachykardien, besonders bei Katzen. Diese 
tachykardischen Anfälle waren durch Abkühlung der Gegend des Sinus- 
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knotens nicht za beeinflussen, wohl aber von der Gegend des Coronar- 
sinus her. Sie sistierten, sobald ein kleines Stück Eis von außen auf 
die Gegend des Coronarsinus gelegt wurde. Nach den Untersuchungen 
von Zahn 1 ) entstehen diese Anfälle durch Reizung des spezifischen Ge¬ 
webes in der Umgebung des Sinus coronarius, das als oberster Teil des 
Aschoff'Tawara’schen Knotens anzusehen ist. 

Von wesentlicher Bedeutung ist die Schnelligkeit, mit der alle 
Manipulationen bis zur Einführung der Kanüle geschehen. Arbeitet 
man langsam, muß man das Herz oft mit der Spitze emporheben, bis 
man in den Sinus eindringt, so sinkt der Blutdruck sehr stark und es 
treten irreparable Störungen der Herztätigkeit ein. Sobald die Kanüle 
liegt und der Abfluß gut vor sich geht, ist besondere Eile nicht mehr notig. 

Die Kanüle wird nunmehr mit einem längeren, knieförmig ge¬ 
stalteten Glasrohr verbunden, das an einem 8tativ befestigt ist. In 
einzelnen Versuchen wurde dieses Rohr paraffiniert. Es führt durch 
die Lücke der rechten Thoraxwand ungefähr horizontal nach außen. Das 
untere Ende des Glasrohres findet 6ich genau im Niveau des Coronarsinus, 
so daß jede Ansaugung oder Stauung vermieden wird. Die Registrierung 
der ausströmenden Blutmenge geschah in verschiedener Weise. Bei 
Katzen entleert sich das Blut meist tropfenweise. Es konnte daher in 
einer Reihe von Versuchen einfach die Tropfenzahl registriert werden. 
Die Tropfen fallen auf ein Deckglas, das am Hebelarm einer Marey’scben 
Kapsel befestigt ist. Durch Luftübertragung werden die Ausschläge in 
gewöhnlicher Weise durch eine zweite Marey-Kapsel am Kymographion 
verzeichnet. Bei allen Versuchen, bei denen stärkere Schwankungen, 
besonders Steigerungen des Blutdrucks vorkamen, war dieses Verfahren 
nicht anwendbar, ebensowenig bei größeren Katzen und Hunden. Dort 
entleert sich das Blut nicht tropfenweise, sondern meist schußweise 
während der Systole. Hier muß ein anderes Meßverfahren Platz greifen. 
Das ist auch schon deswegen geboten, weil bei starken Änderungen des 
Blutdrucks auch die Tropfengröße, soviel wir sehen konnten, nicht kon¬ 
stant bleibt. Wird der Tropfenfall sehr frequent, so nehmen oft die 
Ausschläge am Kymographion an Größe zu, ein Zeichen dafür, daß die 
Tropfengröße zugenommen hat. Das kann man auch direkt sehen. 

Bestimmung des Volumens oder Gewichtes der ausfließenden Blut¬ 
menge ist in diesen Fällen erforderlich. Das Verfahren von Brodie, 
das von F. Meyer gewählt wurde, konnten wir nicht anwenden, da in 
unseren Versuchen das ausströmende Blut dem Versuchstier durch die 
Vena ingularis wieder infudiert werden muß. Sonst erfolgt in kürzester 
Zeit ein starkes Absinken des Blutdrucks. 

Nach verschiedenen vergeblichen Versuchen mit Siphon-Vorrich¬ 
tungen, die sieb als zu ungenau erwiesen, konstruierte der eine von uns 
(Z) den in Abbild. 5 wiedergegebenen Apparat, der nach Art 
einer Briefwage gebaut ist und ein ca. 20—30 ccm fassendes 
Glas trägt. Die Registrierung geschieht elektrisch. Bei Tiefersinken 
des Glases werden bei a durch Eintauchen der in der Abbildung an¬ 
gegebenen Zähne in ein kleines Quecksilbergefäß Kontakte geschlossen. 


1) Zahn, Pflüg. Arch. ßd. 151 p. 247, 1913. 
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Der Kontakt öffnet sich, sobald der Zahn bei Weitersin 
nahmegefäßes den Quecksilhertropfen verläßt. Sobald da 
eines neues Zahnes sich am Kymographion anzeigt, sind 2 j 
Glasgefäß geflossen. Die kleine Wage hat sich als sehr exal 


1) Die Wage, wie auch die Tamponkanülen, wurJeu von 
Elbs, Freiburg kergestellt. 
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Zum Schutz gegen Verunreinigung durch Blut ist der Apparat, wie 
aus Abbild. 5 ersichtlich, in einen Holzkasten eingeschlossen, der an 
einer Seite offen ist und dessen Deckel eine Öffnung hat. Ein Glas¬ 
trichter fängt das Blut auf und leitet es in das Aufnahmegefäß. 

Der Blutdruck wird von der Carotis aus in gewöhnlicher Weise 
geschrieben. Er war besonders in den ersten Versuchen sehr niedrig, 
hauptsächlich infolge der zu großen Hirudingaben, die von uns ange¬ 
wandt wurden. 

Unbedingt notwendig ist die Wiederinfusion des aus den 
Kranzgefäßen ausfließenden Blutes. Wie uns schon die Ersten Versuche 
lehrten, muß die Infusion mit konstanter Geschwindigkeit geschehen. 
Denn eine brüske, schnelle Infusion steigert Blutdruck und Durch¬ 
blutung des Herzens in ausgesprochenem Maße, wie später gezeigt 
werden wird. Die Reinfusion geschieht durch den Liebigkühler, der 
mit der Ingularvene verbunden ist. Dabei wird das Blut gleichzeitig 
auf Körpertemperatur erwärmt. Durch Anlegen einer Klemmschraube 
am Gummiachlauch zwischen Liebigkühler und Ingularvene kann man 
leicht die Infusion so regulieren, daß Konstanz zwischen der aus den 
Coronarvenen ausfließenden und der infundierten Blutmenge besteht. 
Uns gelang es oft, diese Konstanz 20 Minuten bis 1 / 2 Stunde zu er¬ 
halten, eine Zeit, die zur Ausführung der meisten pharmakologischen 
Versuche mehr wie ausreichend ist. 

Die Dauer der Versuche betrug bis 1 ] / 2 Stunden. Indessen ist es 
empfehlenswert, nicht zu viel Hirudin zu geben und den Versuch dann 
ahzubrechen, wenn sich Gerinnung einzustellen beginnt. Die ersten Ge¬ 
rinnsel entstehen meist in dem zur Infusion dienenden Liebigkühler, resp. 
in der Kanüle, die in die Jugularvene eingeführt ist. 

Den hier mitgeteilten Versuchen liegt ein Material zugrunde, 
das an 19 Katzen und 10 Hunden gewonnen wurde. Etwa 1 8 der 
Versuche haben wir ausgeschieden, da der Blutdruck der Tiere 
durch das Hirudin zu stark gelitten hatte. In einer Anzahl weiterer 
Versuche an Katzen war es uns nicht gelungen, den Sinus zu son¬ 
dieren, und zwar infolge anatomischer Anomalien. 

3. Beurteilung der Methode und bisherige Befunde. 

Wir hatten gehofft durch das Verfahren weitaus die über¬ 
wiegende Menge des Coronarblutes abzufangen und zu messen. 
Die isoliert in den Vorhof mündenden Venae Thebesii, die sehr 
klein sind, führen nur eine geringe Blutmenge. Die Vena coro- 
naria ventriculi dextri, die von hinten unten aufsteigt, mündet 
häufig in den Coronarsinus, aber nicht regelmäßig, was uns anfangs 
entgangen war. Daneben kommen noch vereinzelte ganz kleine 
Venen in Betracht, die praktisch nicht ins Gewicht fallen können. 

Es fragt sich nun, wie groß der Fehler ist, wieviel Blut nicht 
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durch den Coronarsinus, sondern durch die anderen, gesondert 
mündenden Venen sich in den Vorhof ergießt. 

Evans und S t a r 1 i n g (1. c. S. 364) haben diese Frage untersucht. 
Sie arbeiteten am isolierten Herzen, dessen Coronarsinus mit unserer 
Kanüle sondiert war. Das isolierte Herz wurde nach der Methode von 
Heymans und Kochmann 1 ) mit Blut gespeist. Die Autoren 
maßen die aus der Coronarkanüle und der Arteria Pulmonalis 
strömende Blutmenge. Es stellte sich bei mehreren ähnlich an* 
geordneten Versuchen heraus, daß aus der Pulmonalis immer 
noch eine nicht unbeträchtliche Blutmenge sich entleert, die also 
nicht durch die Coronarkanüle abgefangen wird. Diese Blutmenge 
beträgt meist etwa 40 °/ 0 des gesamten, durch das Herz strömenden 
Blutes. Je nach den anatomischen Verhältnissen, je nachdem also, 
ob mehr oder weniger Venen gesondert in den Vorhof münden, 
schwankt das Verhältnis. Indessen entfernt es sich fast nie erheb¬ 
lich von der oben angegebenen Zahl. 

Damit scheint die Methode zunächst viel an Wert zu verlieren. 
Indessen zeigen die Versuche von Evans und Starling, sowie 
Markwalder und Starling, daß dem nicht so ist. Denn ob 
man den Druck steigert oder senkt, die Durchblutung 
des Herzens vermehrt oder vermindert, das Verhält¬ 
nis zwischen der aus dem Coronarsinus gewonnenen 
Blutmenge und der, die auf anderem Wege abfließt, 
bleibt gleich. 

So steigt z. B. in einem Versuche der eben erwähnten Autoren 
die Durchblutung des Herzens von 33,3 auf 177.5 ccm. Trotzdem 
bleibt die Verteilung des Blutes auf Coronarkanüle und andere 
Abflüsse fast konstant. Der Betrag des Coronarsinusblutes schwankt 
nur zwischen 56 und 60 °/ 0 der gesamten, durch das Herz strömenden 
Blutmenge. 

Man ist mithin, wie Starling ausführt, sehr wohl imstande 
durch diese Methode brauchbare Vorstellungen von der gesamten 
Blutversorgung des Herzens zu gewinnen, wenn man zu dem Wert 
des Coronarblutes etwa 40°/ o addiert. Es ist klar, daß diese Zahl 
nur einen Mittelwert darstellt, da die Gefäßverteilung ja nicht an 
allen Herzen dieselbe ist. Indessen sind nach den zahlreichen Ver¬ 
suchen S t a r 1 i n g ’ s nennenswerte Abweichungen von diesem Mittel¬ 
werte nicht gerade häufig. 


1) Heymans u. Kochmann, Arck. intern, de Pharm, et de Ther. XIII 
p. 279, 1904. 
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Ebenso gelingt es natürlich eine zutreffende Vorstellung von 
der Wirkung verschiedener Faktoren auf den Coronarkreislauf zu 
gewinnen, da, wie die Befunde von Starling lehren, Änderungen 
des Blutdruckes und der Durchblutungsgröße die Verteilung des 
Blutes auf Coronarkanüle und andere Gefäße nicht beeinflußt. 

Eine völlige Bestätigung der Befunde Starling’s enthält die 
auf unsere Veranlassung unternommene Versuchsreihe Unger’s 1 ). 
Obwohl Unger nicht amHeymans-Köchmann’schen Präparat, 
sondern mit der Langendorff-Methode arbeitete, stimmen seine 
Zahlen mit denen Starling’s ganz überein. Auch er findet, daß 
durchschnittlich 60 °/ 0 des gesamten Coronarblutes durch die Sinus¬ 
kanüle abgefangen wird. 

Auch wir selbst konnten uns nachträglich von der Richtigkeit 
der Angaben Starling’s überzeugen. Bei einem nach Langen- 
dorff mit Tyrode-Lösung durchströmten Katzenherzen flössen 
rund 60°/ o durch die Coronarkanüle, 40°/ o auf anderen Wegen ab. 
Die Vena coronaria ventriculi dextri mündete nicht in den Coro- 
narsinus und ihr Blut wurde durch die Kanüle nicht abgeleitet. 

Der einzige Ein wand, der gegen die Methode erhoben werden 
kann, daß sie nämlich nicht gestattet das gesamte Stromvolumen 
der Gefäße zu eichen, ist gewiß zutreffend. Aber wie durch Star¬ 
ling gezeigt wurde, ist dieser Einwand nicht imstande die Zuver¬ 
lässigkeit der Resultate zu mindern. 

Auch F. Meyer 2 ) hat Versuche mit unserer Methode ausgeführt. 
Er führt einige Dinge an, die nach seiner Meinung Mängel sind: Das 
Blut könne leicht in der relativ langen Kanüle gerinnen. Da wir mit 
Hirudin arbeiten, wie wir schon früher raitgeteilt haben, erledigt sich 
dieser Einwand. Übrigens wurde von uns Gerinnung, die ja auch bei 
sehr langdauernden Versuchen mit Hirudin schließlich eintritt, nie zuerst 
in der Coronarkanüle, sondern immer im InfusioDsapparat beobachtet. 
Ferner meint Meyer, daß die Infusion die Durchblutung des Herzens 
sehr stark beeinflußt, resp. erhöht. Das ist ganz richtig. Deswegen 
haben wir aber auch schon in der ersten Mitteilung hervorgehoben, daß 
die Infusion mit konstanter Geschwindigkeit geschehen soll, die sich un- 
schwer erreichen läßt. Endlich wird von Meyer die technische 
Schwierigkeit des operativen Eingriffs hervorgehoben. Dem ist zu ent¬ 
gegnen, daß sich diese Schwierigkeit sehr wohl überwinden läßt, daß 
uns der Eingriff von Anfang an fast immer gelungen ist, ebenso 
Starling. Allerdings ist es richtig, daß man bei zu langsamer Ein¬ 
führung der Kanüle das Herz, das etwas aufgerichtet werden muß, er¬ 
heblich schädigen kann. Deswegen hat die Einführung in den Sinus 
möglichst schnell zu geschehen. 

1) Unger, Erscheint in der Zeitsehr. f. exper. Med. 

2) F. Meyer, Berl. klin. Wocbenschr. ll)lß. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. H6. Bd. 
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Weitaus die wertvollsten Resultate hat die Methode der Son¬ 
dierung des Coronarsinus bisher in den Händen Starling’s und 
seiner Mitarbeiter gezeitigt. Evans und Starling prüften am 
Herz-Lungenpräparat unter Zuhilfenahme der Coronarmethode die 
von Bohr und Henriques*) aufgestellte Hypothese von der aus¬ 
schlaggebenden Bedeutung der Lunge für die Oxydationsvorgänge 
im Organismus. Die dänischen Autoren hatten angenommen, daß 
ein wesentlicher Teil (bis 60 °/ 0 ) der gesamten Oxydationen des 
Organismus nicht in den Geweben, sondern in der Lunge stattfindet 
resp. stattfinden kann. Unvollständig oxydierte Produkte sollen 
der Lunge mit dem Blutstrom aus den Geweben zugeführt und 
dort zu den Endprodukten verbrannt werden. Von A. Loewy*) 
sowie dem einen von uns 8 ) ist diese Anschauung kritisiert worden. 
Indessen konnte sie aus methodischen Gründen bisher nicht völlig 
widerlegt werden. Das ist nun Evans undStarling mit unserer 
Methode unzweifelhaft gelungen. Sie konnten zeigen, daß die Ver¬ 
suche von Bohr und Henriques, die scheinbar starke oxydative 
Prozesse in den Lungen ergeben, deswegen nicht richtig gedeutet 
wurden, weil der Irrigationskoeffizient für das Herz, d. h. der 
Coronarkreislauf, mit einem viel zu geringen Wert angesetzt worden 
ist. Bohr setzte ihn mit ungefähr 12°/ 0 an, d. h. durch das Co- 
ronarsystem sollten in der Minute etwa 12 % des Herzgewichtes 
an Blut fließen. Der richtige Wert beträgt nach Evans und 
Starling etwa 60 °/ 0 . Nach Einsetzen dieses empirisch gefundenen 
Wertes ergibt sich nach Starling kein Anhaltspunkt dafür, daß 
die Lunge in besonderem Maße, id est mehr als ihrem lebenden 
Gewebe entspricht, sich an oxydativen Vorgängen beteiligt. 

Markwalder und Starling untersuchten den Einfluß des 
Blutdrucks auf den Kreislauf in den Kranzgefaßen. Sie finden eine 
ungemein enge Abhängigkeit der Durchblutung des Herzens vom 
arteriellen Blutdruck. So beträgt z. B. bei einem Druck von 
140 mm Hg die Ausflußmenge aus dem Coronarsinus 67 ccm per 
Minute, bei 50 mm Hg nur 9 ccm. Die Autoren machen ferner 
darauf aufmerksam, daß zwischen Schlagvolumen und Coronarkreis- 
lauf eine Relation nicht besteht. Das Stromvolumen in den Kranz¬ 
gefäßen ist ausschließlich bestimmt durch den Druck im Anfangs¬ 
teil der Aorta, nicht durch das Schlagvolumen. Ja, Starling 


1) Bohr u. Henriques, 1. c 

2) A. Loewy, Oppenheimer's Handbuch d. Physiol. IV, 1. 

3) Morawitz, Dieses Arch. Bd. 103 p. 253. 
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zeigt sogar, daß unter gewissen Bedingungen, bei sehr geringem 
Schlagvolumen und leidlich hohem Druck, bei Verhältnissen, die 
sich am Herzlungenpräparat leicht herstellen lassen, mehr als die 
Hälfte des gesamten, durch eine Systole geförderten Blutes, seinen 
Weg durch die Kranzgefäße des Herzens nimmt. 

Schloß 1 ) untersuchte mittels der Coronarkanüle die Wir¬ 
kung der Nitrite auf den Coronarkreislauf. Er findet, daß 
alle Nitrite, die er untersuchte, am stärksten Nitroglyzerin, die 
Durchblutung des Herzens verbessern, obwohl der arterielle Druck 
sinkt. Meist geht allerdings mit Sinken des arteriellen Druckes 
eine Abnahme der Durchströmung einher, die aber sehr bald von 
einer Zunahme abgelöst wird, obwohl der Druck auch weiterhin 
niedriger bleibt als vor Verabfolgung des Nitrites. Diese Beobach¬ 
tungen bewegen sich in derselben Richtung wie die von F. M e y e r. 

Sie stimmen gut mit der Theorie überein, sowie auch mit der klini¬ 
schen Erfahrung. Am isolierten Herzen war es bisher nicht ge¬ 
lungen, die spezifische Wirkung der Nitrite auf die Kranzgefäße 
eindeutig zu demonstrieren. 

4. Eigene Versuche. 

a) Abhängigkeit der Durchblutung des Herzens vom • 

arteriellen Druck. 

Es war von uns schon in der ersten Mitteilung darauf hinge¬ 
wiesen worden, daß das Stromvolumen der Kranzgefäße in weit¬ 
gehendem Maße durch die Höhe des arteriellen Druckes bestimmt 
wird. Dasselbe fanden Markwalder und Starling. 

Druckänderungen wurden teils durch Druck auf das Abdomen, 
teils durch Infusion von Blut oder Kochsalzlösung erzielt. Es seien 
einige unserer Versuche wiedergegeben, die zum Teil mit Absicht 
bei besonders schlechtem arteriellem Druck ausgeführt wurden, an 
Tieren, die schon zu anderen Versuchen gedient hatten. 

Drncksteigerung durch Kompression des Abdomens. 

Versuch 1. Katze; hatte vorher zu einem Adrenalinversuch ge¬ 
dient. Nachdem der Druck sehr stark abgesunken ist, wird 2 mal in 
kurzen Zwischenpausen das Abdomen manuell komprimiert. 

Versuch 2. Katze; Versuche mit Koffein und Nikotin sind vor- 
hergegangen. Herz schlägt schlecht, Druck sehr niedrig. Abdominal¬ 
druck in derselben Weise, 3 mal in kurzen Zwischenräumen. 


1) Schloß, 1. c. 
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Versuch. 3. Katze; ein Adrenalinversuch ist vorhergegangen. 
Druck auf das Abdomen 3 mal in kurzen Abständen, 

Die 3 Diagramme unterrichten über den Verlauf der Versuche. 

Diagramm. 1. 

Versuch 1. -Blutdruck -— Durchblutung des Herzens. 



Zwischen a und b wird auf das Abdomen gedrückt. 100 entspricht einem 
Druck von 16 mm Hg und einer Durchblutung von 50 Tropfen p. m. 



Zwischen a und b wird auf das Abdomen gedrückt. 100 = 27 mm Hg und 

56 Tropfen p. m. 

Diagramm 3. 

Versuch 3. - Blutdruck .Durchblutung des Herzens. 



Zwischen a und b Kompression des Abdomens. 100 = 37 mm Hg und 

140 Tropfen p. m. 
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Die Kurve 1 zeigt diese Verhältnisse ebenfalls deutlich. Sie 
entspricht einer kurzdauernden Kompression aus Versuch 3. Die 
Kompression fand zwischen den beiden Pfeilen statt Man sieht, 
daß die Tropfenzahl sich erheblich vermehrt und hoch bleibt, so¬ 
lange der Druck hoch ist. Mit Absinken des arteriellen Blut¬ 
druckes geht auch die Tropfenzahl zur Norm zurück. Ähnliches 
zeigt Kurve II. 



Kurve I. Katze, Druck auf das Abdomen zwischen den beiden Pfeilen. Oben 
Tropfenzählnng des Coronarblutes, unten Blutdruck. Während der Blutdruck¬ 
steigerung nimmt die Tropfenzahl zu. 



Kurve II. Katze. Kurzdauernde Blutdrucksteigerung durch Abdominalkompressiou 
bei niedrigem arter. Druck und schlechter Herztätigkeit. Oben Tropfenzählung 
des Coronarblutes, in der Mitte arter. Blutdruck (Carotis), unten Zeit. Während 
der Blutdrucksteigerung Zunahme der Tropfenzahl. 


Man sieht aus den Diagrammen, daß sicherlich ein ziemlich 
weitgehendes Abhängigkeitsverhältnis der Durchblutung der Kranz¬ 
gefäße von dem in der Aorta herrschenden Druck besteht. Der 
Parallelismus ist zuweilen ein fast vollkommener. Allerdings nicht 
immer. Gelegentlich steigt die Durchblutung stärker, als der 
Steigerung des Druckes entspricht und vice versa. Im ganzen be¬ 
wegen sich aber beide Kurven durchaus parallel, sowohl bei sehr 
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niedrigem, als auch bei höherem arteriellem Druck. Das entspricht 
auch den Erfahrungen Starling’s und seiner Mitarbeiter. 

Drucksteigerung durch Infusion von Blut oder 

Ringerlösung. 

Will man während der Versuche am Coronarsinus einen kon¬ 
stanten arteriellen Blutdruck haben, wie das für die meisten Be¬ 
obachtungen absolut notwendig ist, so muß man das ausgeflossene 
Coronarvenenblut mit konstanter Geschwindigkeit intravenös wieder 
infundieren. Wir haben nun in der folgenden Versuchsserie zeit¬ 
weise die Infusion abgestellt. Der Druck sinkt dann rasch. Dann 
haben wir das aufgesammelte Blut mit erhöhter Geschwindigkeit 
reinfundiert und beobachtet, welchen Einfluß der steigende Blut¬ 
druck auf die Durchblutung des Herzens hat. Die folgenden Ver¬ 
suche unterrichten darüber. 

Versuch 4. Katze, zu zahlreichen Versuchen über Nervenreizung 
verwendet. Der relative gute Druck (60 mm Hg) sinkt nach Abstellen 
der Infusion allmählich auf 36 mm Hg. Dann werden durch zeitweiliges 
Offnen des Infusionshahns die folgenden Kurven geschrieben. 


Diagramm 4. 

Versuch 4. - Blutdruck .Durchblutung des Herzens. 



Zwischen a und b Infusion geöflnet. 100 = 36 mm Druck, Durchblutung 

140 Tropfen p. m. 

Es war uns in diesem Versuche, wie auch in einigen anderen, 
deren Kurven wir nicht bringen wollen, aufgefallen, daß die Durch¬ 
blutung des Herzens bei Infusion von Blut verhältnismäßig stark 
zunimmt, mehr als der Steigerung des arteriellen Druckes entspricht. 
Bei den oben mitgeteilten Druckversuchen am Abdomen ist diese 
Kurvenform zwar auch bisweilen angedeutet, aber doch nicht so 
ausgesprochen, wie hier. 

Es liegt daher der Gedanke nahe, daß das venöse Blut des 
Coronarsinus vasodilatierende Eigenschaften für die Kranzgefäße 
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hat. Auch Markwalder und S tar 1 ing haben Ähnliches gesehen. 
Sie stellen es als sehr wahrscheinlich hin, daß Stoffwechselprodukte 
des Herzens selbst an der auffallenden Vermehrung des Blutstromes 
nach Infusion des Coronarvenenblutes beteiligt sind. 

Indessen sprechen doch einzelne Erfahrungen dagegen. Jeder, 
der öfters mit dem Langendorff- Apparat und isolierten Herzen 
gearbeitet hat, weiß, daß die Durchblutung im Beginn des Ver¬ 
suches am besten vor sich geht. Später kontrahieren sich die 
Kranzgefäße oft so stark, daß der Druck erheblich gesteigert werden 
muß, damit noch hinreichende Mengen durch das Herz fließen. Das 
gilt besonders für defibriniertes Blut, aber auch für Hirudinblut. 
Hermel 1 ) hat ferner gezeigt, daß diese Kontraktion der Kranz¬ 
geiäße besonders schnell zustande kommt, wenn man dieselbe Blut¬ 
menge möglichst häufig das isoliert schlagende Herz passieren läßt. 
Frisches Blut ist imstande den Kontraktionszustand vorübergehend 
aufzuheben. Das spricht eher dafür, daß Stoffwechselprodukte des 
Herzens die Tendenz haben, den Tonus der Kranzgefäße zu er¬ 
höhen, als umgekehrt. Immerhin erschien uns eine Entscheidung 
dieser Frage am Herzen in situ angezeigt. 

Versuch 5. Katzenherz; vorher 2 Koffeininjektionen, die den 
anfangs guten Blutdruck (78 mm) stark herabsetzen. Die Infusion wird 
abgestellt und nun schubweise abwechselnd Blut aus dem Coronarsinus 
oder BingerlÖsung infundiert. Über das Resultat unterrichtet das fol¬ 
gende Diagramm. 


Diagramm 5. 

Versuch 5. - Blutdruck .Durchblutung des Herzens. 



Infusion von Infusion von Infusion von Infusion von 

Blut 45" Ringer 45" Blut 50" Ringer 45" 


1) Hermel, Dieses Arch. B<1. 115 p. 207. 
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Es geht aus dem Versuche hervor, daß kontante Unterschiede 
bez. des Erfolges der Infusion zwischen Blut des Coronarsinus und 
Ringerlösung nicht bestehen. Bald steigt die Durchblutung des 
Herzens in stärkerem, bald in geringerem Grade, als dem Blut¬ 
druckanstieg entspricht. 

Eine spezifische vasodilatierende Wirkung auf die Kranzgefäße 
kommt also dem venösen Coronarblute nicht zu. Zur Erklärung 
unserer Beobachtungen reicht der Blutdruckanstieg völlig aus. 
Immerhin lassen sich unsere Befunde mit denen von Markwalder 
und Starling nicht ohne weiteres vergleichen. Diese Autoren 
fanden eine besonders erhebliche Zunahme des Coronarstromes bei 
extremer Asphyxie. Asphyktisches Blut haben wir aber nicht 
untersucht. 


Drucksteigerung durch Adrenalin. 

Schon in der ersten Mitteilung haben wir hervorgehoben, daß 
das Adrenalin von allen Substanzen, die wir bisher geprüft haben, 
bei weitem die gewaltigste Wirkung auf das Stromvolumen der 
Kranzgefäße ausübt. Jeder, der einen solchen Versuch sieht, wird 
überrascht sein, welche Steigerungen der Durchblutung des Herzens 
durch Adrenalin erreicht werden können. Während das Blut vor¬ 
her langsam, bei der Katze meist tropfenweise sich aus der Sinus¬ 
kanüle entleerte, stark reduziert und dunkel erschien, schießt es 
nach Adrenalininjektion in starkem, hellem Strahl hervor, so daß 
die Registrierung von Tropfen oft überhaupt nicht möglich ist. 

Wir haben etwa 20 Versuche mit intravenöser Injektion von 
Adrenalin ausgeführt, die sämtlich übereinstimmende Befunde er¬ 
gaben. Es wird daher genügen, die Diagramme einiger dieser Ver¬ 
suche zu bringen. 

Typisch in fast allen Adrenalinversuchen ist die enorme Steige¬ 
rung der Durchblutung des Herzens, die meist weit über das Maß 
dessen hinausgeht, was man auf Grund der bisher angeführten Ver¬ 
suche mit erhöhtem Druck erwarten sollte. In den Adrenalinver¬ 
suchen fehlt fast regelmäßig der Parallelismus zwischen Blutdruck¬ 
steigerung und Zunahme des Coronarblutes. Die Zunahme der 
Durchblutung ist unverhältnismäßig groß. So steigt z. B. in einem 
Versuche der Druck von 100 auf 230, die Durchblutung von 100 
auf 420. In einem anderen Versuche der Druck von 100 auf 350, 
die Durchblutung gar auf über 1000. Nur ganz selten vermißt 
man ein Auseinanderweichen der beiden Kurven. Wir verwendeten 
meist 0,1—0,2 ccm der 1° 00 Adrenalinlösung. In einigen Versuchen, 
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in denen kleinere Adrenalindosen injiziert wurden, konnten wir 
uns ebensowenig wie Starling davon überzeugen, daß ganz kleine 
Dosen die Kranzgefäße kontrahieren (Brodie und Cullis). 
Wenn überhaupt eine Wirkung eintrat, dann war es immer ver¬ 
mehrte Durchblutung. 

Versuch 6. Katze, an deren Herz einige Versuche über den 
Einfluß des Nervensystems auf das Stronovolumen der Kranzgefäße ge¬ 
macht worden sind, erhält zum Schluß 0,2 ccm. Adrenalin intravenös. 
Über das Resultat unterrichtet das folgende Diagramm Kr. 6. 

Versuch 7; Hund von ca. 8 kg, keine Versuche bisher an ihm 
vorgenommen. Messung der ausfließenden Blutmenge mit der Wage. 
(Diagramm Nr. 7). 


Diagramm 6, 

Versuch 6. -Blutdruck 

.Durchblutung. 



Injektion von 0.2 ccm Adrenalin. 
100 = 30 mm Druck, 55 Tropfen p. in. 


Diagramm 7. 

Versuch 7. -Druck ------ Durch¬ 

blutung. 



Injektion von 0.3 ccm Adrenalinlösung. 
100 = 38mm Hg Druck, lüg Blut p. in. 


In diesem Versuche flössen auf der Höhe der Adrenalin Wirkung 
in der Minute über 100 g Blut durch das Herz. Da die Herz¬ 
frequenz 50 betrug, können wir das Minutenvolumen in der Aorta 
bei dem ziemlich kleinen Hund auf etwa höchstens 700 ccm ver¬ 
anschlagen. Es fließen also 15% des gesamten Stromvolumens 
durch das Herz. Starling erhielt in einigen seiner Versuche 
noch viel höhere Werte. Die Blutversorgung des Herzmuskels ist 
also quantitativ viel bedeutender als man bisher dachte. 

Versuch 8. Hund, erhält ungefähr 0,4 ccm 1 % 0 Adreualin- 
losung. Die beiden Kurven III und IV unterrichten über diesen Versuch. 

Die beiden schon an anderer Stelle mitgeteilten Kurven lassen 
die Zunahme der Durchblutung nach Adrenalininjektion auf das 
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Knrve III. Hund. Bei j Injektion von Adrenalin. Oben Blutdruck, in der Mitte 
Zeit, unten Stronivolunien der Kranzgefäße. Von einem Anstieg der untersten 
Kurve bis zum nächsten sind 2 ccm Blut abgeflossen. Starke Zunahme des Strom¬ 
volumens nach Adrenalin. 



Kurve IV. Fortsetzung des in Kurve III abgebildeten Adrenalinversuches. Ab¬ 
klingen der Adrenalin Wirkung. Bei X ist der Blutdruck bereits zur Norm ab¬ 
gesunken, die Durchblutung der Krauzgefäße bleibt aber auch weiterhin noch 

höher, als vor dem Versuch. 

Deutlichste erkennen. Ebenso kann man aus der Kurve IV deut¬ 
lich sehen, daß die Durchblutung noch hoch bleibt, während der 
Druck schon zur Norm oder unter die Norm zurückgekehrt ist. 
Das Diagramm Nr. 8 enthält die aus den oben mitgeteilten Kurven 
errechneten Werte. Das Stromvolumen des Coronarsinus stieg von 
6,4 auf 55 ccm, also etwa auf das 8—9 fache des Ausgangswertes 
der arterielle Blutdruck nur von 32 auf 92 mm Hg. 

Die Mitteilung weiterer Kurven erübrigt sich. Durchweg 
wurde stets prinzipiell dasselbe beobachtet: Zunahme der Durch¬ 
blutung, die stärker ist als der Blutdrucksteigerung entspricht und 
diese oft erheblich überdauert. Prinzipiell ähnliche Kurven haben 
wir ja auch zuweilen bei Gelegenheit der Infusionsversuche erhalten 
und abgebildet. Nie aber war dort das Mißverhältnis zwischen 
Durchblutung und Blutdruck so groß wie hier, und nie so regel¬ 
mäßig. 

Daraus läßt sich der Schluß ziehen, daß Adrenalin 
in doppelter Weise den Blutstrom der Kranzgefäße 
fördert. Erstens durch Steigerung d e s A o r t e n d r u c k s 
und zweitens durch eine wahre, echte, von der Steige¬ 
rung des Druckes unabhängige Dilatation derKranz- 
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Diagramm 8. 

Versuch 8. -Blutdruck .Durchblutung. 



Injektion von Adrenalin. 100 = 32 mm Druck, 6,4 ccm Blut p. m. 

gef äße, wie das der am isolierten Herzen gewonnenen Ansicht 
von Langendorff entspricht. In demselben Sinne sprechen sich 
Markwalder und Starling aus, ebenso F. Meyer. Dieser 
Autor erhielt mit der Coronarsinuskanüle auch dann noch eine 
deutliche Zunahme des Strom Volumens, wenn er durch gleichzeitigen 
Aderlaß an der Art. femoralis den Blutdruck ungefähr auf normaler 
Höhe hielt. 

Es erschien im Hinblick hierauf aussichtsvoll, auch die Wir¬ 
kung subkutan, resp. intramuskulär injizierten Adrenalins zu unter¬ 
suchen. Möglicherweise läßt sich hierdurch eine Gefäßdilatation 
ohne wesentliche Blutsteigerung erreichen. 

Wir haben nur 4 gelungene Versuche an Katzen. Diese 
scheinen dafür zu sprechen, daß sich auch auf diesem Wege eine 
Verbesserung der Durchblutung des Herzmuskels erreichen läßt, 
wenngleich die Ausschläge unvergleichlich geringer sind, als bei 
intravenöser Injektion. Die geringe Zahl der gelungenen Versuche 
erklärt sich daraus, daß die Resorption des Adrenalins aus dem 
Subkutangewebe lange dauert und es bisweilen nicht gelang, völlige 
Konstanz der Infusion während des ganzen Versuches zu erreichen. 

Versuch 9. Katze; erhalt 2 ccm Adrenalin subkutan. Blut¬ 
druck und Durchblutung bleiben einige Minuten (5 —10') ungeändert. 
Dann beginnen beide Kurven zu steigen. Das Diagramm Nr. 9 unter¬ 
richtet über diesen Versuch. 
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Ähnliche Kurven zeigten auch die anderen Versuche. In einem 
nahm der Druck um 5%, die Durchblutung etwa um 15% zu, in 
einem anderen der Druck um 15%, die Durchblutung um 30%. 

Diagramm 9. Eine gewisse Wirkung 

Versuch 9. -Blutdruck .Durch- ist also auch bei subku¬ 

taner Applikation des Adre¬ 
nalins erkennbar. Aller¬ 
dings ist sie quantitativ 
nicht sehr beträchtlich. Nie¬ 
mals gelang es uns, eine 
Steigerung der Durch¬ 
blutung ohne Blutdruck* 
erhöhung zu erhalten. 



Adrenalin (2 ccm) subkutan. 


Immerhin forderte die Beobachtung einer besseren Durch¬ 
blutung des Herzmuskels bei subkutaner Adrenalininjektion zu 
therapeutischen Versuchen an Kranken mit Angina pectoris auf. 
Die intravenöse Injektion verbietet sich wohl wegen der starken 
Blutdrucksteigerung. 

Herr Dr. B ü d i n g e n, Leiter des Sanatoriums Konstanzer Hof, 
hat in dankenswerter Weise mehrfach Versuche mit subkutaner 
Adrenalininjektion bei Patienten mit Angina pectoris ausgeführt. 
Er konnte sich indessen von dem Nutzen der Medikation nicht 
überzeugen. Das Adrenalin, das sich im Tierversuche als eines 
der besten Mittel erwiesen hat, das Stromvolumen der Kranzgefaße 
zu vermehren, versagt scheinbar als therapeutisches Agens bei 
Angina pectoris. Allerdings ist die Wirkung des Adrenalins bei 
subkutaner Applikation auch im Tierexperiment wenig intensiv, 
schwächer z. B. als die des Nitroglyzerins, wenn tvir die von Schloß 
für Nitroglyzerin gefundenen Werte berücksichtigen. 

Es muß hier bemerkt werden, daß Barbour 1 ) mit der Gefäß¬ 
streifenmethode eine eigentümliche Tatsache gefunden hat, die wohl 
der Nachprüfung wert ist: Die Kranzgefäße der meisten Tiere 
sollen durch Adrenalin erweitert, die des Menschen aber kontra¬ 
hiert werden. Auch hierauf könnte man die schlechte Adrenalin¬ 
wirkung bei Angina pectoris beziehen. Indessen müssen wir ge¬ 
stehen: wir können uns nur schwer vorstellen, daß ein so prinzi¬ 
pieller Vorgang wie die Adrenalinwirkung auf Gefäße beim Menschen 
nun gerade umgekehrt sein soll, wie bei der Mehrzahl der Säuge¬ 
tiere, und sind viel eher geneigt, den mangelnden Erfolg der 


1) Barbour, Journ. of Experim. Med. Vol. XV Nr. 4, 1912. 
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Adrenalinmedikation bei Angina pectoris auf die Geringfügigkeit 
der Wirkung bei subkutaner Applikation zu beziehen. Auch mag 
bemerkt werden, daß der arterielle Blutdruck auch in unseren 
Versuchen mit subkutaner Injektion stets gestiegen ist, während 
er bei Anwendung der Nitrite trotz gleichbleibender oder gar 
besserer Durchblutung des Herzens sinkt. 

Endlich muß aber auch darauf hingewiesen werden, daß die 
verminderte resp. verschlechterte Durchblutung des Herzens als 
vornehmliche oder einzige Ursache der Angina pectoris doch auch 
nur Hypothese ist, die sich lediglich auf die häufige Koinzidenz 
von Coronarsklerose und Angina pectoris stützt. Es ist doch noch 
gar nicht ausgemacht, ob nicht neben der schlechteren Durchblutung 
auch Zustandsänderungen der Herzmuskulatur, ev. auch das Nerven¬ 
system des Herzens, für die Entstehung der Angina von Bedeutung 
sind. Experimentell wird man diesen Dingen leider nicht näher 
kommen können. Aber es wäre doch erwünscht, eine gute patho¬ 
logisch-anatomische Statistik darüber zu erhalten, wie häufig stärkere 
Coronarsklerose mit und vor allen Dingen auch ohne Angina 
pectoris gefunden wird. Dann wird man sich schon eher eine An¬ 
sicht darüber bilden können, ob die Coronarsklerose wirklich der 
alleinige beherrschende ätiologische Faktor in der Pathogenese der 
Angina pectoris ist. 

Zusammenfassend kann man über den Einfluß des 
arteriellen Druckes auf die Durchblutung der Kranz¬ 
gefäße folgendes sagen: Ihre Durchblutung ist in 
hohem Grade abhängig vom Druck in der Aorta. Fast 
jede Steigerung des arteriellen Druckes erhöht die Durchblutung 
des Herzens und zwar bisweilen etwa proportional der Druck¬ 
erhöhung. Dasselbe finden Starling und seine Mitarbeiter. Wir 
hatten daher schon in unserer ersten Mitteilung das Coronargebiet, 
um die Abhängigkeit seiner Durchblutung von Druckschwankungen 
zu kennzeichnen, als ein vorwiegend passives Gefäßgebiet gekenn¬ 
zeichnet. Hasebroek 1 ) ist mit diesem Ausdrucke nicht einver¬ 
standen. Natürlich soll damit nicht gemeint sein, daß die Durch¬ 
blutung dieses Gefäßgebietes lediglich vom arteriellen Drucke 
abhängt, daß keine sonstigen, anders bedingten Änderungen des 
Stromvolumens Vorkommen. Im Gegenteil, wir haben bereits an 
verschiedenen Stellen, z. B. bei der Diskussion der Adrenalinwirkung, 


1) Hasebroek, Über den extrakardialen Kreislauf vom Standpunkt der 
Physiologie, Pathologie und Therapie. Jena, G. Fischer H04. 
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darauf hingewiesen, daß Änderungen des Tonus der Coronargefäße 
auch ohne Abhängigkeit vom arteriellen Druck Vorkommen. Daß 
aber der Blutdruck eine beherrschende Rolle für die Durchblutung 
der Kranzgefäße hat, glauben wir gezeigt zu haben. 

Die Bezeichnung des Coronarsystems als eines vorwiegend 
passiven Gefäßsystems besteht also zu Recht. Auch vom teleologi¬ 
schen Standpunkte aus ist die Abhängigkeit der Durchblutung des 
Herzens vom arteriellen Druck aus naheliegenden Gründen als 
zweckmäßig anzusehen. 

b) Abhängigkeit der Durchblutung des Herzens 
von der Herzfrequenz. 

Bisher weiß man noch nichts darüber, ob die Herzfrequenz für 
den Blutstrom in den Kranzgefäßen bedeutungsvoll ist. Für unsere 
Versuchsanordnung ist es erforderlich, die Herzfrequenz zu ändern 
und beliebig zu variieren, wobei aber alle stärkeren Änderungen 
des Blutdrucks möglichst vermieden werden müssen. Denn sonst 
gestalten sich die Verhältnisse wenig übersichtlich. Das wird ohne 
weiteres aus dem klar, was im vorhergehenden Abschnitt über die 
Bedeutung des Blutdruckes gesagt worden ist. 

Am aussichtsvollsten erschien es, die Herzfrequenz durch Er¬ 
wärmung resp. Abkühlung des Sinusknotens zu variieren, wie das 
von Ganter und dem einen von uns 1 ) zu anderen Zwecken be¬ 
reits versucht worden ist. 

Auch liier bedienten wir uns einer Thermode, eines kleinen Blei¬ 
rohres, durch das kaltes oder warmes Wasser zirkulierte. Es ist am 
zweckmäßigsten, die Thermode schon vor Einführung der Coronarkanüle 
hinter das rechte Herzohr zu legen, da es später schwierig sein kann, 
die Thermode dem Sinusknoten zu nähern, ohne die Lage der Kanüle 
ira Coronarsinus zu gefährden. Es gelingt mit dieser Technik leicht, 
erhebliche Änderungen der Herzfrequenz nach dieser oder jener Richtung 
herbeizuführen. Der Blutdruck verhielt sich verschieden. Meist sank 
er, und zwar sowohl bei starker Tachykardie durch Erwärmung, wie 
auch bei Bradykardie durch Abkühlung des Sinusknotens. Indessen 
verfügen wir auch über einige Versuche, in denen es zu einer Änderung 
des Blutdrucks nicht kam, oder in denen diese wenigstens ganz gering blieb. 

Im ganzen wurden 15 Versuche mit Erwärmung und 4 mit 
Abkühlung des Sinusknotens ausgeführt. Über das Resultat unter¬ 
richten die beiden Tabellen sowie auch die Diagramme 10 und 11. 


1) Ganter u. Zahn, Pflüger’s Areh. Bd. 145 p. 335. 
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Diagramm 10. 

Versuch 10. -Blutdruck .Durchblutung -t~f+ Herzfrequenz. 



Erwärmung des Sinusknotens. 



Abkühlung des Sinusknotens. Pulsfrequenz sinkt von 180 auf 160. 


Tabelle I. 


Erwärmung des Simisknotens. 


Versuchstier 

Herzfrequenz 
vor und 
nach Wärme 

Vor | Nach 

Blutdruck 
vor und 
nach Wärme 
mm Hg 

Vor Nach 

Corouarblut 
vor und nach Wärme 

Vor 1 Nach 

i. 

Hund 


95 

190 

i 40 

33 

7,5 ccm 

4.8 ccm 

2. 

r 


150 

210 

30 

30 

7,5 

4,2 rt 

3. 

Katze 


250 

315 

67 

62 

120 Tropfen 

105 Tropfen 

4. 

T) 


57 

110 

39 

32 

38 „ 

27 

5. 

n 


135 

270 

41 

33 

102 

48 

6. 

Dasselbe 

Tier 

135 

270 

45 

33 

120 

45 

7. 

n 

V 

140 

250 

47 

35 

135 „ 

45 

8. 

n 

rf 

120 

210 

43 

36 

90 „ 

51 

9. 

n 

n 

120 

210 

39 

1 39 

85 

30 

10. 

n 

r 

120 

240 

39 

31 

120 

30 

11. 

n 

n 

120 

210 

40 

35 120 

60 

12. 

Katze 


160 

220 

41 

1 39 

135 

118 

13. Dasselbe 

Tier 

180 

280 

44 

34 

160 

95 „ 

14. 

r 

yj 

180 

240 

44 

42 

160 „ 

130 

15. 

n 

ri 

200 

280 

( 

41 

36 

1 1 

150 n 

140 „ 
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Ein Überblick über die beiden letzten Stäbe der Tabelle zeigt 
zunächst, daß die Durchblutung des Herzens bei Erwärmung des 
Sinusknotens und Zunahme der Herzfrequenz meist erheblich ab¬ 
nimmt. Die Abnahme ist allerdings nicht in allen Versuchen gleich 
intensiv, beträgt aber häufig mehr als 50 °/ 0 . Auch der Blutdruck 
sinkt. Indessen wird er nur selten stark herabgesetzt. In den 
Versuchen 2 und 9 bleibt er konstant, in mehreren anderen sinkt 
er nur um wenige Millimeter, jedenfalls viel weniger, als der Ände¬ 
rung der Durchblutung entspricht. Auch die beiden Kurven V 
und VI lassen diese Verhältnisse deutlich erkennen. Kurve V ent¬ 
spricht dem Versuch 3 der Tabelle. Zwischen den beiden Marken 
ist der Sinusknoten erwärmt worden. Die Tropfenzahl hat abge¬ 
nommen. Kurve VI gibt den Versuch 13 der Tabelle wieder. Auch 
hier ist die starke Abnahme der Tropfenzahl erkennbar. Das 
folgende Diagramm enthält die prozentische Ausrechnung dieses 
Versuches. 



Kurve V. Katze. Oben Tropfenschreibung, in der Mitte Blutdruck, nuten Zeit. 
Erwärmung des Sinusknotens zwischen den beiden Marken. Deutliche Abnahme 
der Tropfenzahl während der Tachykardie. Geringe Blutdrucksenkuug. 


Im ganzen scheint also stärkere Tachykardie durch Erwärmung 
des Sinusknotens relativ ungünstige Verhältnisse für die Durch¬ 
blutung des Herzmuskels zu schaffen. Die Abnahme des Strom¬ 
volumens der Kranzgefäße ist meist viel stärker, als der Herab¬ 
setzung des arteriellen Blutdrucks entspricht. Es ist recht wahr¬ 
scheinlich, daß diese Verschlechterung des Coronarkreislaufes mit 
der Verschlechterung und Unvollständigkeit der Systolen zusammen¬ 
hängt. Beobachtet man nämlich den Ausfluß von Blut aus dem 
Coronarsinus, so sieht man, daß er meist schußweise während der 
Systole erfolgt. Daher ist es sehr wohl möglich, daß es bei unvoll- 
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ständigen oder weniger ausgiebigen Systolen zu vorübergehenden 
Stauungszuständen in den Coronarvenen kommt, mit Rückwirkung 


auf den arteriellen Blutstrom, 
der Herzpause ungünstig. Wir 
haben an unseren Kurven 
nicht den Eindruck gewonnen, 
daß diese Verschlechterung 
der Durchblutung etwa nur 
im Beginn der Tachykardie 
vorhanden ist und sich später 
wieder ausgleicht. Sie bestand 
vielmehr während der ganzen 
Dauer der Erwärmung, die 
allerdings nie über wenige 
Minuten ausgedehnt wurde. 

Wenn es gestattet ist, 
diese Befunde zu verallgemei¬ 
nern,- so wird man sagen 
müssen: Tachykardie er¬ 
heblichen Grades schafft 
ungünstige Bedingunge 
Herzmuskels. 


Vielleicht wirkt auch die Verkürzung 



Kurve VI. Katze. Erwärmung des Sinus¬ 
knotens. Tachykardie. Oben Tropfen¬ 
zahl, in der Mitte Blutdruck, unten Zeit. 
Von links nach rechts zu lesen. Die Er¬ 
wärmung geschieht im Bereiche des Pfeiles. 
Deutliche Abnahme der Tropfenzahl. Ge¬ 
ringe Blutdrucksenkung. 


für die Blutversorgung des 


Durch Abkühlung des Sinusknotens wurden in ähnlicher Weise 
Bradykardien ausgelöst. Indessen gelingt das viel weniger voll¬ 
kommen. Die Bradykardie hält sich meist in ziemlich bescheidenen 
Grenzen. Die Durchblutung nimmt ab, aber doch nur entsprechend 
der Herabsetzung des arteriellen Druckes. Die Tabelle 2 unter¬ 
richtet über die Resultate dieser Versuchsreihe. 


Tabelle II. 

Abkühlung des Sinusknotens. 


Versuchstier 

I 

Herzfrequenz 
vor und 
nach Kühlung 

Vor | Nach 

Blutdruck 
vor und 
nach Kühlung 
mm Hg 

Vor Nach 

1. Hund 

150 

75 

30 26 

2. Katze 

240 

210 

71 63 

3. „ 

120 

90 

44 39 

4 . Ti 

180 

160 

38 34 


Coronarblut 
vor und nach Kühlung 


Vor 


Nach 


7 ccm 5 ccm 

120 Tropfen 105 Tropfen 
120 „ 100 „ 

150 m 130 


Das Diagramm Nr. 11 zeigt graphisch die Schwankungen des 
Blutdrucks und der Durchblutung bei Versuch Nr. 4. Es besteht, 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 116 . Bd. 26 
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anders als in den Versuchen mit Erwärmung des Sinusknotens, 
ein ziemlich deutlicher Parallelismus. 

-Hieraus, wie auch ans den anderen Versuchen mit Abkühlung 
läßt sich entnehmen, daß die Bradykardie das Stromvolumen der 
Kranzgefäße nur indirekt, nämlich durch die Blutdrucksenkung, 
beeinflußt. 

c) Einfluß der Herznerven auf die Durchblutung der 

Kranzgefäße. 

Die Sicherheit ist anzunehmen, daß eine Beeinflussung des 
Tonus der Kranzgefäße vom Zentralnervensystem aus erfolgt. Da¬ 
für sprechen u. a. auch Beobachtungen über die Wirkung der 
Nitrite. Die Dilatation der Kranzgefäße nach Injektion von Nitro¬ 
glyzerin oder anderer Nitrite ist sicher z. T. zentralen Ursprungs. 
Es sei auf die Ausführungen von Schloß verwiesen, der auch die 
übrige pharmakologische Literatur aufführt. 

Die Bahnen, in denen nervöse Impulse den Kranzgefäßen Zu¬ 
strömen, wird man im Sympathicus oder Vagus zu suchen haben, 
oder endlich in beiden. Allein schon die Tatsache der paradoxen 
Wirkung des Adrenalins auf die Kranzgefäße, die jetzt durch zahl¬ 
reiche Untersuchungen gesichert erscheint, weist darauf hin, daß 
besondere Verhältnisse für die Innervation der Kranzgefäße vor¬ 
liegen mögen. Vielleicht verlaufen die Vasokonstriktoren gar nicht 
im Sympathicus, da das klassische Reizmittel des sympathischen 
Nervensystems, das Adrenalin, die Kranzgefäße nicht verengt. 
Wahrscheinlich liegen also, wie man schon von vornherein sagen 
kann, besonders verwickelte Innervationsverhältnisse vor. Diese 
Tatsache, vereinigt mit dem Fehlen einer brauchbaren Technik 
zur Untersuchung der Innervation der Kranzgefäße, lassen es ver¬ 
ständlich erscheinen, daß man hierüber bisher gar nichts Sicheres 
weiß. 

Die ausführlichste Untersuchungsreihe über die Vasomotoren 
der Kranzgefäße stammt von P. Maaß 1 ). Dieser Autor arbeitete 
am Herzen, die nach der Langendorifschen Methode durchspült 
wurden. Das Herz wurde aber nicht ausgeschnitten, sondern blieb 
in Zusammenhang mit seinen Nerven in einer erwärmten feuchten 
Kammer. Die Wirkung von Nervenreizen auf den Tonus der Kranz¬ 
gefäße wurde durch Registrierung der ausfließenden Blutmenge 
kontrolliert. Maaß macht selbst darauf aufmerksam, daß dieses 


1) P. Maaß, Pflügers Arch. Bd. 74 (1893) p. 281. 
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Verfahren nur sehr bedingte Schlüsse zuläßt. Er beurteilt seine 
Resultate mit großer Vorsicht. Reizung gewisser sympathischer 
Nervenfasern, die das Ganglion thoracicum primum passieren, wirkt 
vasodilatierend, Vagusreizung verengernd. Die Vasokonstriktoren 
wären also hiernach vorwiegend im Vagus zu suchen. 

Unser Verfahren schien geeignet, auch an dieses Problem mit 
neuer Technik heranzutreten. Ausdrücklich möchten wir aber be¬ 
merken, daß die hier mitgeteilten Versuche noch nicht die defini¬ 
tive Lösung der Frage nach der Innervation der Kranzgefäße ent¬ 
halten. Die Kurven, die wir nach elektrischer Reizung des Ac- 
celerans, noch mehr aber des Vagus erhielten, waren zwar recht 
gleichmäßig, aber keineswegs so eindeutig, wie man hätte wünschen 
können. Wir sind damit beschäftigt, diese Versuchsreihe zu er¬ 
weitern, besonders auch durch Versuche mit Giften, die die Tätig¬ 
keit des autonomen Nervensystems hemmen oder fördern. 

Versuche mit Reizung des Accelerans. 

Am besten eignen sich, wie schon von anderen Seiten, z. B 
Rothberger und Winterberg 1 ) festgestellt wurde, Hunde zur 
Acceleransreizung. Bei Katzen erhält man oft keine erhebliche 
Pulsbeschleunigung. Starke faradische Ströme sind erforderlich. 
Wir legten das Ganglion thoracicum primum frei. Reizung dieses 
Ganglion bewirkt bei Hunden regelmäßig starke, bei Katzen 
schwächere Tachykardie. Diese tritt erst nach einer gewissen 
Latenzperiode auf. 

Versuch 12. Hund; in gewöhnlicher Weise operiert. Eine 
Vagusreizung ging vorher. Dann 2 Versuche mit starker faradischer 
Reizung des Nervus accelerans rechts. Die Herzfrequenz steigt von 
140 auf 220, der Blutdruck hebt sich in beiden Versuchen, aber nicht 
erheblich. In viel stärkerem Grade nimmt die Durchblutung zu. Darüber 
unterrichten die beiden Diagramme. Die Kurve VII entspricht dem 2. 
hier gegebenen Versuch über Acceleransreizung. 

Die beiden, in kurzen Intervallen nacheinander ausgeführten 
Versuche haben, wie man sieht, kein ganz gleichmäßiges Resultat 
ergeben, obwohl prinzipielle Übereinstimmung besteht. In dem 
1. Versuch steigt nämlich die Durchblutung unverhältnismäßig stark 
an, auf mehr als das 3 fache der Norm. In dem 2. Versuche hebt 
sich die Durchblutung zwar auch weit stärker, als der Druck¬ 
steigerung entspricht, bleibt aber hinter den im 1. Versuche ver¬ 
zeichnten Werten zurück. Indessen ist diese Differenz zum großen 

1) Rothberger u. Winterberg, Arch. f. (1. ges. Pbysiol. 142. 
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Teil nur eine scheinbare. Denn die Versuche folgten so schnell 
aufeinander, daß sich beim 2. Versuch zwar der Druck, nicht aber 


Diagramm 12. 

Versuch 12. - Blutdruck .Durch¬ 

blutung ++4- Frequenz. 




Kurve VII. Hund. Acceleransreizung rechts. 
Von links nach rechts zu lesen. Oben Zeit, in 
der Mitte Coronarblut, unten Blutdruck. Deut¬ 
liche Zunahme der Durchblutung bei mäüiger 
Erhöhung des Blutdrucks. 


Hund. Acceleransreizung r. 100 = 56 mm 
Druck, 26 ccm Durchblutung. 


die Durchblutung wieder auf die Norm eingestellt hatte. Der 
Ausgangswert der Durchblutung war im 2. Versuche fast doppelt 
so hoch, wie im ersten. Daher erklärt sich zum großen Teil die 
geringere Zunahme des Stromvolumens der Kranzgefäße. Die ab¬ 
soluten Werte auf der Höhe des Versuches bleilen nur wenig 
hinter denen des 1. Versuches zurück. 

Versuch 13. Hund; 1 Adrenalinversuch ist vorangegangen. 
4 malige Reizung des rechten Accelerans. 


Diagramm 13. 

Versuch 13. - Blutdruck .Durchblutung. 



Huud. Acceleransreizung r. Frequenz steigt von 90 auf 150. 
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Mit Ausnahme des 1. Versuches stimmen die Befunde gut mit 
denen des vorhergehenden überein. Die Durchblutung steigt viel 
stärker an als der Blutdruck. Sie hält sich auch noch über der 
Norm, wenn der Druck bereits abgesunken ist. Nur in dem 1. Ver¬ 
suche findet sich lediglich eine der Blutdrucksteigerung etwa ent¬ 
sprechende Durchblutung. Es ist denkbar, daß das mit der un¬ 
mittelbar vorgehenden Adrenalininjektion in Zusammenhang steht. 

Versuch 14. Katze; Acceleransreizuug links und rechts. £s 
gelang uns nie, eine wirklich erhebliche Pulsbeschleunigung zu erhalten. 
Einige Versuche weisen sogar eine starke Abnahme der Herzfrequenz 
auf, offenbar deswegen, weil durch Stromscbleifen Vagusfasern mit ge¬ 
reizt worden sind. 

Die folgende Tabelle III unterrichtet über sechs an der Katze vor¬ 
genommene Acceleransreizungen, die nur einmal durch eine Vagusreizung 
unterbrochen wurden. 


Tabelle III. 

Acceleransreizung bei der Katze. 


Versuch 

Sekunden 

Druck 

Frequenz 

Tropfen¬ 

zahl 

Dauer 

der Reizung 

1 . 

& 

37 

70 

34 



10 

— 

. . - 

— 



28 

42 

70 

63 

Reizung 


45 

42 

80 

60 


70 

36 

90 

30 


2. 

5 

42 

78 

75 



10 

— 

— 

— 



20 

48 

78 

100 

Reizung 


25 

48 

40 

70 

3. 

5 

38 

95 

54 

Reizung, Vagus- 


10 

20 




fasern mitgereizt 


38 

32! 

70 


4. 

5 

35 

75 

44 j 

Reizung, Vagus¬ 
fasern mitgereizt 


10 

37 

30 

55 

5. 

5 

36 

65 

40 



10 

— 


— 

Reizung, Vagus¬ 
fasern mitgereizt 


30 

40 

30 

60 


40 

40 

60 

43 



55 

36 

64 

35 

, 

6. 

5 

36 

57 

40 



20 

— 

— 

— 

Reizung 


30 

42 

65 

62 


Die Resultate der Tabelle III sind insofern eindeutig, als man 
sagen kann: Bei Acceleransreizung nimmt die Durch¬ 
blutung des Herzens regelmäßig zu. Allerdings ist die 
Zunahme wechselnd und nie so bedeutend, wie in den oben auf¬ 
geführten Versuchen an Hunden. Was aber dieser Versuchsreihe 
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besonderen Wert verleiht, ist die Tatsache, daß die vermehrte 
Dnrchströmung des Herzmuskels bisweilen auch dann beobachtet 
wird, wenn der Blutdruck sich nicht wesentlich ändert und die 
Herzfrequenz (infolge gleichzeitiger Vagusreizung) sinkt. 

Im ganzen lassen sich aus diesen Beobachtungen folgende 
Schlüsse ziehen: Bei elektrischer Reizung des Accelerans 
cordis überwiegt bei Hunden sowohl wie bei Katzen 
die Vasodilatation. Der Tonus der Coronargefäße 
sinkt. Im Herzs 3 r mpathicus müssen also Vasodilata¬ 
toren für die Kranzgefäße verlaufen. Ob daneben im 
Sympathicus auch vasokonstringierende Fasern für die 
Coronargefäße enthalten sind, läßt sich nicht sagen. 

Dieser Befund steht in guter Übereinstimmung mit den Be¬ 
obachtungen von P. Maaß, ferner auch mit der Tatsache der para¬ 
doxen Adrenalinwirkung auf die Kranzgefäße. 

Versuche mit Reizung der Nervi vagi. 

Es wurden im ganzen 29 Einzelversuche an zahlreichen Hunden 
und Katzen ausgeführt. Die Resultate sind nicht einheitlich. Regel¬ 
mäßig sinken nach Vagusreizung Blutdruck wie Durchblutung. 
Indessen sind die quantitativen Verhältnisse oft recht wechselnd. 
Bald nehmen Blutdruck und Durchblutung etwa gleichmäßig ab, 
bald ganz ungleichmäßig. Meist sinkt die Durchblutung etwas 
stärker, als der Abnahme des Druckes entspricht, bisweilen sahen 
wir aber auch das Umgekehrte. Erschwert wird die Beurteilung ' 
dieser Verhältnisse durch Momente, die die Berechnung der Kurven 
gerade hier weniger sicher machen: Erstens durch die große und 
wechselnde Amplitude während der Vaguspulse, die es erschwert, 
den richtigen arteriellen Mitteldruck zu finden. Zweitens durch 
die bisweilen recht deutliche Änderung der Tropfengröße während 
der Vagusreizung. Die Tropfenzahl nimmt zwar immer sehr deut¬ 
lich ab, die Tropfengröße bisweilen aber zu. Es kann daher ein 
falsches Bild entstehen. Bei keiner anderen Einwirkung auf das 
Herz war diese Erscheinung so deutlich ausgeprägt, wie gerade hier. 

Natürlich gilt diese Einschränkung der Zuverlässigkeit der 
Beobachtungen nur für die Versuche an Katzen, bei denen wir 
meistens mit Tropfenzählungen gearbeitet haben. Bei Hunden wurde 
die ausfließende Blutmenge stets gewogen. 

Indessen glauben wir nicht, daß diese Tatsache viel an den 
Resultaten ändert. Denn die Befunde sind bei Hunden uud Katzen 
prinzipiell ziemlich dieselben. 
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Tabelle IV. 

Einfluß der Vagusreizung auf das Stromvolumen der Kranzgef&ße. 


Versuchstier 

Herz¬ 

frequenz 

Blut¬ 
druck 
(mm Hg) 

Ausfluß- 
menge 
in ccm 

1 

Tropfen¬ 

zahl 

Vagusreizung 

i. 

Katze 


j | 

135 

i 

58 

8,6 


I 





1 70 

45 

6,0 

— 

Vagusreiz 

. rechts, 28" 




128 

58 

10,0 

— 





115 

57 | 

6,7 

_ 



2. 

Dasselbe 

Tier, 

140 

61 

8,6 





später 


60 

76 

44 ! 

50 

5,9 

6,7 

— 

|Vagus r., 

50" 




115 

54 

7,0 • 

— 


3. 

Dasselbe 

Tier 

138 

39 

8 > 9 

— 






80 

32 

7,0 

— 

Vagus r., 

17" 

4. 

Dasselbe 

Tier 

140 

37 

8,6 

. — ( 






80 

28 

6,8 

— 

Vagus r. 





155 

32 

6,8 

— 





145 

29 

8,6 

I 



5. 

Katze 


240 

68 

l _ 

150 






150 

120 

54 

50 

| - 

135 

120 

| Vagus 1. 





240 

46 

— 

90 



6. 

Dasselbe 

Tier 

260 

82 

— 

140 






150 

70 

— 

150 

Vagus 1. 





240 

49 

— 

75 






270 

54 

— 

120 



7. 

Desgl. 


260 

73 

| 

130 





150 

54 


120 

| .. . 





150 

45 

— 

120 

>\ agus 1. 





240 

42 

-- 

65 






250 

45 

— 

90 



8. 

Desgl. 


250 

68 

— 

125 





148 

150 

60 

52 

- - 

150 

120 

jVagus 1. 





240 

44 

— ! 

80 





240 

48 

— 1 

90 






240 

52 

— 1 

120 



9. 

Desgl. 


210 

39 

— 

75 





1 150 

1 120 

I 34 

30 


55 

70 

jVagusl 1., 

10" 




200 

28 


[ 55 






24 


39 




10. Hund 210 

68 

30 

120 

54 

30 

1 

60 

25 

! 

70 

13 

11. Dasselbe Tier ! 180 

i 62 

22 

! 120 

54 

27 

1 - 

! 56 

20 

195 

64 

22 


I ] Vagus r., 10" 

r 

|Vagus r, 10'' 
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Fortsetzung von Tabelle IV. 


Versuchstier 

Herz¬ 

frequenz 

Blut¬ 
druck 
(mm Hg) 

Ausfluß¬ 
menge 
in ccm 

Tropfen¬ 

zahl 

Vagusreizung 

12. Hund 

185 

64 

29,0 




95 

54 

54 

27,0 

25,0 

— 

jVagus r., 10" 


210 

64 

24,0 


13. Desgl. 

210 

43 

12,0 




150 

38 

17,0 

— 

j-Vagus r. 


— 

36 

12,0 

— 


210 

30 

IW) 

— 

14. Katze 

65 

37 


58 



65 

35 

41 

44 

— 

60 

44 

JVagus r., 13" 


50 

44 

— 

48 


65 

40 

— 

57 


15. Hund 

140 

56 

17,0 




24 

48 

48 

52 

10,3 

17,0 


jvagus r. 


52 

50 

10,3 



16. Katze 

160 

44 


126 



90 

42 

_ 

120 

J Vagus r. 


90 

42 

— 

126 


140 

42 

— 

120 


160 

40 

— 

106 



170 

43 

— 

120 


17. Dasselbe Tier 

180 

45 

_ 

128 



90 

44 

— 

130 

\ 


88 

42 

— 

128 

|Vagus r. 


90 

41 

— 

110 • 


160 

41 

— 

106 

i 

180 

49 

— 

132 


i 

200 

54 


170 


18. Desgl. 

100 

50 

— 

140 


92 

88 

49 

44 

— 

160 

112 

Jvagus r. 


160 

39 

— 

105 


i 

100 

54 

— 

156 


19. Desgl. 

190 

51 

— 

140 


100 

67 

— 

140 

Vagus 1., Extrasystol. 

I 

80 

46 

— 

120 

1 

190 

48 

— 

140 


20. Desgl. 

200 

55 

— 

160 


120 

65 

— 

150 

Vagus 1., Extrasystol. 


80 

48 

— 

140 


130 

54 

— 

146 



200 

1 

52 

— 

150 
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Versuchstier 

Herz¬ 

frequenz 

Blut¬ 
druck 
(mm Hg) 

i 

Ausfluß¬ 
menge 
in ccm 

Tropfen¬ 

zahl 

Vagusreizung 

21. Katze 

, 

22. Desgl. 

23. Desgl. 

200 

70 

66 

120 

100 

115 

170 

I 220 

80 

80 

135 

180 

220 

80 

90 

140 

200 

58 

55 

53 

48 

40 

43 

40 

50 

61 

42 

43 

38 

50 

54 
, 38 

45 

35 

— 

170 

130 

130 

140 

110 

120 

110 

140 

130 

100 

125 

110 

160 

122 

105 

130 

100 

jVagus 1. 

Vagus 1. 

Vagus J. 

Vagus 1. 

24. Katze 

25. Dasselbe Tier 

26. Desgl. 

27. Desgl. 

160 

195 

150 

110 

100 

30 

100 

100 

150 

145 

90 

150 

140 

150 

120 

60 

130 

150 

i 

33 

22 

37 

32 

43 

43 

34 

48 

43 

45 

47 

43 

50 

46 

45 

43 

40 , 

47 

44 


54 

12 

110 

60 

108 

105 

30 

165 

108 

120 

144 

90 

150 

140 

94 

94 

70 

105 

94 

Vagus r. 

| Vagus 1. 

JVagus 1. 

Jvagns 1. 

28. Katze 

200 

50 

_ 

120 



80 

35 

— 

80 

Vagus r. 


220 

34 

— 

90 



— 

28 

— 

70 



— 

42 

— 

115 



240 

31 

— 

150 


29. Desgl. 

240 

52 

— 

240 



120 

50 

_ 

I 140 



70 

30 

— 

120 

jVftgUS r. 


220 

35 


120 



240 

55 


240 
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Die Kurve VIII gibt 
einen derartigen Versuch 
mit Vagusreizung wieder. 
Die Abnahme der Tropfen¬ 
zahl während der Vagus¬ 
reizung und kurz danach 
ist deutlich erkennbar. 

Die vorstehende Ta¬ 
belle IV gibt einen Über¬ 
blick über sämtliche ge¬ 
lungene Versuche mit Vagus¬ 
reizung. Da die Resultate 
hier vielfach differierten, 
glauben wir alle Befunde 
mitteilen zu müssen und 
uns nicht mit der Wieder¬ 
gabe einiger Typen be¬ 
gnügen zu dürfen. 

Im allgemeinen ergibt 
ein Überblick über die 
Zahlen der Tabelle, daß 
Vagusreizung durchweg von 
einer Verringerung des 
Strom Volumens der Kranz- 
gefäße begleitet wird. Diese 
Verringerung geht in 
manchen Versuchen der 
Drucksenkung etwaparallel. 
In anderen ist ein solcher 
Parallelismus nicht aus¬ 
geprägt. Man sieht z. B. 
gelegentlich im Beginn der 
Vagusreizung eine Zunahme 
der durch die Coronalkanüle 
gewonnenen Blutmenge. 
Plötzlich wird diese Zu¬ 
nahme von einer Verrin¬ 
gerung des Stromvolumens 
abgelöst, die die Vagus¬ 
reizung bisweilen über¬ 
dauern kann. In anderen 
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Versuchen wieder geht die Abnahme der Durchblutung zwar der 
Blntdrucksenkung parallel, um aber nach Beendigung der Vagus¬ 
reizung einer starken Zunahme der Durchströmung zu weichen, 
die über das hinausgeht, was man nach Maßgabe der Drucksteigerung 
erwarten sollte. 

Ein Teil dieser Schwankungen, besonders die starke Zunahme 
der Durchblutung mit Schluß der Vagusreizung, scheint auf einer 
Stauung des Blutes in den Kranzgefäßen zu beruhen. Diese ent¬ 
leeren sich infolge der wenig frequenten Herzkontraktionen nicht 
schnell genug in den Sinus coronarius. Demgemäß sahen wir diese 
Erscheinung besonders in den Versuchen, in denen eine sehr starke 
Verlangsamung der Herzaktion als Folge der Vagusreizung auf¬ 
getreten war. Konstante Unterschiede in der Wirkung des rechten 
und des linken Vagus auf die Kranzgefaße ergeben sich aus den 
bisherigen Beobachtungen nicht. 

Das folgende Diagramm (Nr. 14) gibt verschiedene typische 
Kurven nach Vagusreizung wieder. 


Diagramm 14. 

Verschiedene typische Kurven nach Vagusreizung. -Blutdruck 

.Durchblutung der Kranzgefaße. 

200 
180 
160 
140 
120 
100 
80 

60 
40 



Katze. Katze. Katze. Katze. 

Vagus r. Vagus r. Vagus 1. Vagus r. 


EineD einheitlichen Charakter zeigen die Kurven nicht. Man 
hat wohl den Eindruck, daß auch in den Nervi vagi Fasern ver¬ 
laufen, die das Stromvolumen der Kranzgefäße beeinflussen. Aber 
so eindeutig und klar wie bei Reizung des Nervus accelerans liegen 
die Dinge hier nicht. 

Wenn die Vasokonstriktoren der Kranzgefäße wirklich mit den 
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Nervi vagi verlaufen — und dafür scheinen in der Tat eine Anzahl 
der von uns gewonnenen Kurven zu sprechen — dann wird man 
entweder annehmen müssen, daß bei elektrischer Reizung auch 
noch andere Fasern in wechselnder Intensität mitgereizt werden, 
oder daß der Zustand der Herzganglien oder der Coronargefäße 
selbst für den Erfolg der Reizung von Bedeutung ist. Sonst wäre 
es schwer, die so ganz verschiedenartigen, so stark wechselnden 
Reizerfolge zu deuten. Gewöhnlich lagen die Dinge in unseren 
Versuchen so, daß bei häufiger wiederholten Versuchen an einem 
Tier stets derselbe Typus der Kurven wiederkehrte, daß sich aber 
bei verschiedenen Individuen wechselnde Resultate zeigten, die in 
dem Diagramm ihren Ausdruck gefunden haben. 

Zusammenfassend läßt sich sagen: Bei elektrischer Reizung 
des Nervus accelerans cordis tritt eine Dilatation der Coronar- 
gefäße ein, die meist weit über das Maß dessen hinausgeht, was 
man als Folge der Blutdrucksteigerung erwarten sollte. Es müssen 
also Dilatatoren für die Kranzgefäße im Nervus accelerans ver¬ 
laufen. Wo die Vasokonstriktoren der Kranzgefäße sind, ist nicht 
sicher. Bei Vagusreizung tritt zwar fast regelmäßig eine Abnahme 
des Stromvolumens der Kranzgefäße ein. Ob diese aber der Aus¬ 
druck einer Reizung der Vasokonstriktoren ist, oder ob sie lediglich 
der Änderung der Herzkontraktionen und des Blutdrucks ihre 
Entstehung verdankt, bleibt unsicher. Im ganzen sprechen die 
Versuche dafür, daß auch im Vagus Nervenfasern verlaufen, die 
auf den Tonus der Kranzgefäße einwirken, da starke und sonst un¬ 
erklärliche Schwankungen der Durchblutung des Herzens nach dieser 
und jener Richtung, meist im Sinne einer Gefäßverengerung, nach 
Vagusreizung zu beobachten sind. 

Weitere Versuche über den Einfluß des autonomen Nerven¬ 
systems auf die Coronargefäße sind notwendig. 

d) Einfluß einiger Gifte auf die Coronargefäße. 

Von Giften haben wir bisher besonders das Pituitrinum 
infundibulare und das Nikotin untersucht. 

Über den Einfluß des Pituitrins auf die Kranzgefäße findet 
sich ein Versuch bei F. Meyer. Er beobachtete nach Injektion 
von Pituglandol-Roche keine Änderung der aus der Coronarvene 
fließenden Blutraenge, dabei eine ganz geringfügige Blutdrucksenkung. 
Über die später eintretende Blutdrucksteigerung und ihren Einfluß 
auf die Durchblutung des Herzens finden sich bei ihm keine An¬ 
gaben. 
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Untersuchungen über den Coronarkreislauf. 

Pituitrin. 

Uns kam es vornehmlich darauf an, zu untersuchen, ob das 
blutdrucksteigernde Pituitrin adrenalinähnlich auf die Coronargefaße 
wirkt, oder in anderem Sinne. 

Es wurden im ganzen 3 gelungene Versuche ausgefdhrt, einer 
an einem Hunde, 2 an Katzen. Über die Resultate unterrichten 
die 3 Diagramme. Eine Anzahl weiterer Versuche konnte nicht 
als gelungen angesehen werden, da sich eine Blutdrucksteigerung 
nach Injektion des Pituitrins nicht einstellte. 

Versuch 1. Hund; hatte vorher eine Adrenalininjektion erhalten. 
Nach längerer Pause erhält er 0,3 Pituglandol-Roche intravenös. Über 
den Verlauf des Versuchs unterrichtet das Diagramm 15. 

Diagramm 15. 

-Blutdruck .Durchblutung. 

90 

80 20 

70 16 

60 14 

50 10 

Blut- Durch- 
druck blutung 

mm Hg in ccm 

Der Blutdruck sinkt nach Injektion des Pituglandols zunächst 
ein wenig, steigt dann aber von 60 auf 88 mm Hg. Die Durch¬ 
blutung der Kranzgefäße hebt sich auch anfangs ein wenig, ver¬ 
mindert sich aber im weiteren Verlaufe des Versuches trotz zu¬ 
nehmenden Druckes wieder erheblich. Die Kurve sieht ganz anders 
aus, als eine Adrenalinkurve. Sie spricht dafür, daß das Pituglandol 
im Gegensatz zum Adrenalin auch die Kranzgefäße verengt. 

Versuch 2. Katze; vorausgegangen sind ein Adrenalinversuch 
und mehrere Versuche mit ReizuDg des Nervus accelerans. Das Tier 
erhält 0,5 Pituitrin (Parke, Davis & Cie.) intravenös. Der Blutdruck 
betrag im Beginn des Versuchs nur 24 mm Hg, war also sehr niedrig. 
Über den Verlauf des Versuchs unterrichtet die Kurve Nr. 16. 

Hier zeigen sich die Verhältnisse noch eklatanter ausgeprägt, 
als in Versuch 1. Der Blutdruck steigt von 24 auf 69 mm Hg. 
Bei der weitgehenden Abhängigkeit der Durchblutung des Herzens 
vom arteriellen Blutdruck sollte man eine erhebliche Vermehrung 
des Stromvolumens der Kranzgefäße erwarten. Diese tritt aber 
nicht ein, im Gegenteil, das Stromvolumen der Kranzgefäße wird 
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sogar geringer. Es muß also das Pituitrin eine deutliche geföß- 
verengende Wirkung auf die Coronargefäße ausgeübt haben, gerade 


umgekehrt wie Adrenalin. 
Diagramm 16. 



Diagramm 17. 

Blutdruck -.Durchblutuug. 



Versuch 3. Katze; hat vor¬ 
her eine Adrenalininjektion erhalten. 
Es werden 1,0 Pituitrin intravenös 
injiziert. Das Diagramm Nr. 17 
gibt einen Überblick über diesen 
Versuch. Das Resultat entspricht 
dem der beiden vorigen Versuche. 

Unzweifelhaft gehört also 
das Pituitrin zu den Substanzen, 
die trotz steigenden Blutdrucks 
die Kranzgefäße verengen. Das 
muß natürlich ungünstige Ver¬ 
hältnisse für die Ernährung des 
Herzens schaffen, um so mehr, 
als die Blutdrucksteigerung ver¬ 
mehrte Ansprüche an die Herz¬ 
tätigkeit stellt. Ob sich hieraus 
eine Kontraindikation für die 
Anwendung des Pituitrins beim 
Menschen ergibt, läßt sich natür¬ 
lich kaum sagen. Immerhin 
mahnen diese Versuche zur Vor¬ 
sicht bei Anwendung des Pitui¬ 
trins, besonders wenn es sich um 
Kranke mit Herzleiden oder Ver¬ 
dacht auf Coronarsklerose handelt. 


Nikotin. 

Das Nikotin untersuchten wir hauptsächlich um zu sehen, ob 
die Anschauung, daß die Angina der Raucher auf Krampfzuständen 
der Kranzgefäße beruht, eine experimentelle Stütze finden kann. 
F. Meyer stellte bereits Untersuchungen über Nikotin mit seiner 
Methode an. Er injizierte 0.01 g Nikotin bei Hunden und fand 
eine deutliche Kontraktion der Coronargefäße, die auch noch be¬ 
stehen blieb, als der Blutdruck sich gehoben hatte. 

Auch unsere Versuche ergeben eine ziemlich starke Abnahme 
des Stromvolumens der Kranzgefäße nach Injektion toxischer 
Nikotindosen. Sie beginnt meist mit Einsetzen der charakteristi¬ 
schen Vaguspulse und überdauert die Blutdrucksenkung in einer 
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Reihe von Versuchen. Nebenbei mag bemerkt werden, daß wir die 
Vaguspulse auch häufig vermißt haben. Wir sahen sie nicht mehr 
auftreten, wenn wir der ersten toxischen Nikotindosis schnell einige 
weitere Nikotininjektionen folgen ließen. In diesem Falle erfolgte 
zwar noch Blutdrucksenkung und Verminderung der Ausflußmenge 
aus dem Coronarsinus. Aber die Vaguspulse traten nicht wieder 
auf, vermutlich infolge Lähmung der Vagusfasern oder ihrer Er¬ 
folgsorgane durch die erste hohe Nikotindosis. 

Das folgende Diagramm Nr. 18 gibt die Resultate einiger 
Nikotinversuche wieder. Als Versuchstiere dienten Katzen, injiziert 
wurden meist ca. 5 mgr Nikotin, in einigen Versuchen auch höhere 
Dosen. 

Diagramm 18 (Nikotin). 

- ■ Blutdruck .Durchblutung. 

Versuch I. Versuch II. Versuch III. 



Es mag bemerkt werden, daß in einer Reihe von Versuchen, 
die hier nicht wiedergegeben sind, die Blutdrucksteigerung ver¬ 
mißt wurde. Doch handelt es sich dabei durchweg um bereits 
stark geschwächte Herzen. 

Im ganzen ergeben also die Versuche, daß starke Schwankungen 
der Weite der Kranzgefäße durch toxische Nikotingaben beobachtet 
werden. Sinkt der Blutdruck nach größeren Dosen Nikotin, wie 
das häufig während der Vaguspulse \orkommt, dann geht auch 
die Durchblutung des Herzens stark zurück. Steigt der Blutdruck 
später wieder an, dann bleibt die Durchblutung trotzdem in der 
Mehrzahl der Versuche verhältnismäßig niedrig. Der vermehrte 
Tonus der Kranzgefäße besteht also noch weiter und kann selbst 
durch den oft erheblich gesteigerten Blutdruck nicht überwunden 
werden. 

Da das Nikotin vagusreizend wirkt und zur Pilokarpingruppe 
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zu rechnen ist, liegt der Gedanke nahe, daß autonomotrope Gifte 
die Kranzgefäße verengen. Demgegenüber wirkt das Adrenalin, 
das klassische sympathikotrope Mittel, vasodilatierend. Wir haben 
hier vielleicht einen weiteren Hinweis darauf, daß die Dilatatoren 
der Kranzgefäße vorwiegend dem sympathischen, die Konstriktoren 
dem autonomen System angehören. 

Zusammenfassung. 

1. Die von uns angegebene Methode der Sondierung des Coro- 
narsinus am lebenden Tier gestattet es, ein zutreffendes Bild von 
der Durchblutung des Herzens in situ zu erhalten. 

2. Es wird durch die Coronarkanüle zwar nicht alles Blut ge¬ 
wonnen, das durch das Herz strömt, sondern nur rund 60 °/ 0 . Da 
aber, wie besonders Starling gezeigt hat, dieses Verhältnis auch 
bei verändertem Druck und veränderter Durchblutung festgehalten 
wird, ist die Methode zum Studium solcher physiologischer und 
pharmakologischer Fragen, die sich am isolierten Herzen nicht be¬ 
antworten lassen, gut brauchbar. 

3. Die Durchblutung des Herzmuskels ist vom arteriellen Druck 
abhängig. Steigerung des arteriellen Druckes durch Abdominal¬ 
kompression, Infusion von Blut oder Kochsalzlösung und Adrenalin 
vermehrt die Ausflußmenge aus den Kranzgefäßen. 

Adrenalin wirkt außerdem noch direkt dilatierend auf die 
Coronargefäße. Es ist bei weitem das wirksamste Mittel, eine Ver¬ 
mehrung der Durchblutung des Herzmuskels zu erreichen. 

Trotzdem scheint es bei der menschlichen Angina pectoris un¬ 
wirksam zu sein. 

4. Stark beschleunigte Herztätigkeit schafft ungünstige Be¬ 
dingungen für die Durchblutung des Herzens. 

5. Reizung des Accelerans cordis wirkt dilatierend auf die 
Coronargefäße, Reizung des Nervus vagus vermindert meist die 
Ausflußmenge. Im Acceleran finden sich sicher Vasodilatatoren für 
die Kranzgefäße. Ob im Vagus Konstriktoren verlaufen, geht aus 
unseren bisherigen Versuchen noch nicht sicher hervor. Diese 
Frage bedarf weiterer Untersuchung. 

6. Pituitriu und Nikotin verengen die Kranzgefäße. Die Vaso¬ 
konstriktion ist bisweilen trotz erhöhten Blutdrucks deutlich nach¬ 
weisbar. 
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Aus der I. medizinischen Klinik München 
(Direktor: Prof. Dr. E. von Romberg). 

Dynamik des Sängetierherzens. 

II. Mitteilung. 

Dynamik des rechten Herzens. 

Von 

H. Straub, 

Assistenzarzt. 

(Mit 8 Karren.) 

Vor kurzem (14) konnte ich über Versuche berichten, in denen 
unter eindeutigen Versuchsbedingungen und mit der zuverlässigsten 
gegenwärtig verfügbaren Methodik der Nachweis geführt wurde, 
daß die seit langem für den Skelettmuskel und das Kaltblüterherz 
erkannten Zuckungsgesetze auch für den Warmblüterherzmuskel 
Geltung haben. Es konnte gezeigt werden, wie, gleiche Beschaffen¬ 
heit des Herzmuskels während der Dauer des Versuchs voraus¬ 
gesetzt, der Ablauf der MuskelzuckuDg auch beim Säugetierherzen 
durch Anfangsfüllung und Anfangsspannung bestimmt wird. Die 
Versuche, die zu diesen Resultaten geführt hatten, bezogen sich 
vorwiegend auf den linken Ventrikel. Nachdem hier die Gültigkeit 
der Gesetze durch die Versuchsergebnisse nachgewiesen war, konnte 
ohne weiteres das Geltungsbereich auch auf die übrigen Herzhöhlen 
ausgedehnt werden. 

Wie die im natürlichen Kreislauf vorkommenden Versuchs¬ 
bedingungen auf Anfangsfüllung und Anfangsspannung einwirken, 
war für den linken Ventrikel in den mitgeteilten Versuchen analy¬ 
siert worden. Dadurch konnte eindeutig bestimmt werden, in 
welcher Weise die untersuchten mechanischen Veränderungen auf 
die Dynamik des linken Herzens einwirken. Es wurde nach¬ 
gewiesen, daß bei gleichbleibender Muskelbescliaffenheit Anfangs- 
füllung und Anfangsspannung in der linken Kammer in erster Linie 
von der Höhe des Aortendrucks, d. h. von der Höhe des Wider- 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 116. Bd. 27 
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Standes, der Überlastung, bestimmt werden. Die Höhe des Wider¬ 
standes bestimmt den für die Anfangsfiillung bedeutungsvollsten 
Faktor, die Größe des systolischen Rückstandes. Die Größe de» 
venösen Zuflusses ist zwar für den Ablauf der Zuckung der linken 
Kammer keineswegs bedeutungslos, tritt aber gegenüber der erst¬ 
genannten Bedingung an Bedeutung ganz erheblich zurück. Da» 
Ergebnis dieses Teiles der Erörterungen gipfelte also in dem Satz, 
daß für die Dynamik des linken Ventrikels die dynamischen Zu¬ 
stände am Anfänge des großen Kreislaufs der in erster Linie maß¬ 
gebende Faktor sind. 

Während nun für das rechte Herz die allgemeinen Gesetz» 
nach den bisher erwähnten Versuchen ohne weiteres als gültig be¬ 
trachtet werden können, trifft dies nicht zu für die speziellen daran 
an geschlossenen Betrachtungen. Vielmehr mußte für das rechte 
Herz getrennt untersucht werden, welchen Einfluß venöser Zufluß 
und arterieller Widerstand auf Anfangsfüllung und Anfangs¬ 
spannung ausüben. Die Frage präzisiert sich dahin, wie das Ver¬ 
halten des kleinen Kreislaufs einerseits, des venösen Zuflusses 
andererseits auf die Dynamik des rechten Herzens einwirken. 

Der Versuchsplan war für die genannte Fragestellung gegeben. Di» 
Methodik entspricht durchweg der bei den früheren Untersuchungen 
verwendeten. Wiederum wurde von Starling’s Herz-Lungen-Kreislauf (10) 
Gebrauch gemacht, welcher Variation einer einzigen in Betracht kommenden 
Variablen bei Konstanz der übrigen ermöglicht. Die Druckregistrierung 
geschah wiederum mit dem nach Frank’schen Prinzipien konstruierten 
Troikartmanometer (13). Die im rechten Herzen vorkommenden Druck¬ 
unterschiede sind wesentlich geringer als im linken. Um deshalb ge¬ 
nügende Ausschläge zu erhalten, muß die Empfindlichkeit der Manometer 
gesteigert werden. Zur Vermeidung von Änderungen der Apparatur 
liegt die Versuchung sehr nahe, höhere Empfindlichkeit durch Ver¬ 
wendung dünnerer Gummimembranen an den Manometern zu erzielen. 
Man kann dann mit der für den linken Ventrikel zweckmäßigen geringen 
optischen Vergrößerung auskommen und einen Abstand des Registrier¬ 
spiegels vom Kymographionspalt von ca. 30 cm beibehalten. Man ver¬ 
fügt dabei immer noch über Manometer mit einer Schwingungszahl von 
ca. 150 in der Sekunde, die von den meisten, die auf diesem Gebiet 
gearbeitet haben, für ausreichend angesehen werden. Kurven, die auf 
diesem Wege gewonnen sind, zeigen jenen fatalen, durch Eigenschwingungen 
der Manometer entstellten Verlauf, der neuerdings in der Literatur mehrfach 
aufgetaucht ist. Die Eigenschwingungen finden sich hauptsächlich im 
oberen Drittel des ansteigenden Astes der Druckkurve und Bind dort 
mit der Offnungszacke der Semilunarklappen verwechselt worden. Dann 
treten sie wieder auf im unteren Drittel des absteigenden Schenkels. 
Hier geben sie zu der Annahme von Klappenschlußzacken Veranlassung,, 
während in Wirklichkeit der Klappenschluß höher oben im absteigenden 
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Schenkel zn suchen ist. Schließlich finden sich auch noch Eigen* 
Schwingungen in der Vorhofwelle der Kammerdruckkurve. Eine 
solche mit unzureichenden Mitteln aufgenommene Druckkurve ist in 
Eig. 2 wiedergegeben. Werden unter sonst identischen Versuchs¬ 
bedingungen, nur mit einer dickeren Gummiraembran, Druckkurven auf¬ 
genommen, so verschwinden die genannten feinen Schwingungen. Deshalb 
kann der Einwand nicht mehr aufrecht erhalten werden, als wären die 
Schwingungen nur wegen einer hypothetischen, in Wirklichkeit gar nicht 
vorhandenen Dämpfung nicht zur Darstellung gelangt. Vielmehr kommen 
die Schwingungen auch bei meiner Versuchsanordnung zur Darstellung, 
sobald das gebrauchte Manometersystem unzureichend ist 1 ). 

Von der Erhöhung der Empfindlichkeit des Manometers durch Ver¬ 
wendung dünnerer Gummimembranen bin ich deshalb völlig abgekommen. 
Man erhält auf diesem Wege nie korrekte Ventrikeldruckkurven. Ich 
verwendete deshalb auch für den rechten Ventrikel und für die Pulmonalis 
neuerdings stets dieselben Manometer wie für den linken Ventrikel. Die 
Schwingungszahl wurde durch Verwendung geeigneter, dicker Gummi¬ 
membranen auf 300 und mehr gebracht. Die Erhöhung der Empfind¬ 
lichkeit geschah durch Vergrößerung des Abstandes der Registrierspiegel 
vom Kymographionspalt auf etwa das Dreifache, 85—90 cm, also durch 
stärkere optische Vergrößerung. Für die Vorhöfe genügen Manometer 
mit einer Schwingungszahl von ungefähr 150. Über die gleichzeitige 
Registrierung mehrerer Kurven und über die Bestimmung synchroner x 
Punkte der Kurven ist in der früheren Mitteilung alles Nötige gesagt. 

I. Der Drnckablauf Im rechten Ventrikel bei Änderungen des 

Schlag volams. 

An Starliug’s Herz-Langen-Präparat ist das Schlagvolumen 
im wesentlichen durch die Größe des venösen Zuflusses bedingt. 
Durch Heben und Senken des venösen Reservoirs, Verengerung 
und Erweiterung des zuführenden Schlauches läßt sich die dem 
rechten Herzen in der Zeiteinheit zuströmende Blutmenge regulieren. 
Schon Starling hat festgestellt, daß „das isolierte Herz bis zur 
Grenze seiner Kapazität alles Blut, das es von der venösen Seite 
empfängt, auspumpt, und zwar ohne Frequenzänderung (10)“. 
Welcher Mechanismus das Herz zu dieser Leistung befähigt, soll 
zunächst Gegenstand unserer Untersuchung sein. Figur 1 zeigt 
4 Volumkurven der Ventrikel (oben) und die zugehörigen Druck¬ 
kurven (unten) des rechten Ventrikels bei Änderungen des venösen 
Zuflusses. Figur 2 ist die Originalkurve, die der Kurve 1 der 

1) Nach Fertigstellung des Manuskripts dieser Arbeit erschien eine Abhand¬ 
lung von Piper über den Druckablauf im rechten Ventrikel (Arch. f. Anat. □. 
Physiol. 1914 p. 365). Die von Piper beschriebenen Zacken J und K im ab¬ 
steigenden Schenkel der Druckkurve habe ich nur bei Verwendung unzureichen¬ 
der Manometer beobachtet. 
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Vohunkurve der Ventrikel (oben) und Druekkurve des rechten Ventrikels (unten) 
bei Änderung des venösen Zuflusses. Die Kurven wurden nacheinander von 
demselben Herzen erhalten, von 1—8 wurde der Zufluß verkleinert, bei 4 wieder 
erhöht. Frequenz und arterieller Druck konstant. 


Figur 1 entspricht. Man erkennt, daß der Druckablauf im rechten 
Ventrikel auch unter den hier verwendeten Versuchsbedingungen 
den von mir früher beschriebenen Verlauf zeigt (13). Im auf- 
steigenden Schenkel ist eine der PulmonalisöfFnung entsprechende 
Zacke nur bei höheren Drucken — übrigens auch dann nicht in 
allen Versuchen — nachweisbar. Dem Pulmonalklappenschluß ent¬ 
spricht der plötzliche steile Druckabfall im oberen Drittel des ab¬ 
steigenden Schenkels. Die Vorhofkontraktion markiert sich als 
deutliche Druckzunahme während des diastolischen Teils. Der 
systolische Maximaldruck bewegt sich in dem hier abgebildeten 
Versuche zwischen 26 und 46 mm Hg. Bei einzelnen Versuchen 
wurden ohne extreme Versuchsbedingungen systolische Druckwerte 
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Fig. 2. Originalkurve zu Kurve 1, Fig. 1. 



von nahezu 70 mm Hg registriert Die Höhe des systolischen 
Maximaldrnckes ist in hohem Grade abhängig von der Größe des 
Schlagvolums. Der systolische Maximaidrack im rechten 
Ventrikel steigt and fällt proportional dem Schlagvolnm bei 
sonst konstanten Versuchsbedingungen. Mit steigendem Schlag¬ 
volum verbreitert sich die Zuckungskurve. Der diastolische 
Minimaldruck im rechten Ventrikel steigt mit Zunahme des 
Schlagvolums, d. h. die Anfangsspannung steigt. 

Auf Grund der früher gewonnenen Resultate sind wir be¬ 
rechtigt, die Zuckungsgesetze auf den rechten Ventrikel anzuwenden. 
Damit sind wir sofort in Stand gesetzt, den Mechanismus zu über¬ 
blicken, auf Grund dessen der rechte Ventrikel seine Leistung der 
gestellten Anforderung anpaßt. Wiederum ist es die Anfangs- 
Spannung, die den Zuckungsverlauf bestimmt. Wiederum steigt 
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mit wachsender Anfangsspannung die Zncknngskarve steiler an, 
wiederum wird der Zucknngsgipfel erhöht, die Druckkurve ver¬ 
breitert. 

Welcher Faktor bestimmt die Zunahme der Anfangsspannung 
im rechten Ventrikel bei wachsendem Schlagvolum? Ist es der 
systolische Rückstand, den wir beim linken Ventrikel als maßgebend 
für die Anfangsspannung kennen gelernt haben? Die Volumkurve 
gibt darüber Aufschluß. Die hierher gehörige Volumkurve ist schon 
in Figur 13 der ersten Mitteilung (14) wiedergegeben. Wie schon 
dort kurz erwähnt, verschiebt sich bei gut arbeitenden Herzen das 
systolische Minimum der Volumkurve mit wachsendem Schlag¬ 
volum nur ganz unbedeutend nach der diastolischen Seite, d. h. das 
Herz entleert sich bei großem Schlagvolum nahezu ebenso voll¬ 
ständig wie bei kleinem Schlagvolum. Von einer nennenswerten 
Zunahme des systolischen Rückstandes kann demnach keine Rede 
sein. Das diastolische Maximum der Volumkurve dagegen ver¬ 
schiebt sich um eben den Betrag nach der diastolischen Seite, um 
den. das Schlagvolum zunimmt Diese Verschiebung ist der Aus¬ 
druck des vermehrten venösen Zuflusses. Wiederum ist also 
die Ursache der vermehrten Anfangsspannung eine 
vermehrte Anfangsfüllung, die aber in diesem Falle 
nicht von Zunahme des systolischen Rückstandes, 
sondern von dem vermehrten venösen Zufluß während 
der Diastole herrührt 

Von Interesse ist die Betrachtung von Kurve 4 der Figur 1. 
Sie ist einige Zeit später gewonnen als die Kurven 1—3, zu einer 
Zeit, als das Herz eben anfing, in seiner Leistungsfähigkeit nach¬ 
zulassen. Die Volumkurve zeigt, daß das zu 4 gehörige Schlag¬ 
volum nur ganz wenig geringer ist als das zu Kurve 1 gehörige. 
Dennoch ist der systolische Maximaldruck bei 4 wesentlich geringer 
als bei 1. Wie kommt es, daß trotzdem ein nahezu identisches Schlag¬ 
volum bewältigt wird? Druckkurve und Volumkurve geben über¬ 
einstimmend Auskunft. Schon während des ersten Teils der Aus¬ 
treibungszeit, während der Zeit steigenden Drucks, fällt die Volum¬ 
kurve 4 etwas langsamer und weniger steil ab als die Volum¬ 
kurve 1. Der Unterschied wird sehr erheblich während des zweiten 
Teils der Austreibungszeit, während der Zeit sinkenden Drucks. 
Es wird also bei 4 in der Zeiteinheit eine geringere Blutmehge 
ausgetrieben als bei 1. Daß trotzdem annähernd dieselbe Blut¬ 
menge gefördert wird, erklärt sich aus einer Verlängerung der 
Austreibungszeit, die in beiden Kurven, Volum- und Druckkurve, 
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gleich deutlich ist. Die Verlängerung geschieht fast ausschließlich 
auf Kosten des zweiten Teils der Austreibuugszeit, der Zeit 
sinkenden Drucks. In diesem Unterschied gegenüber von Kurve 1 
sehen wir einen Ausdruck nicht veränderter mechanischer Be¬ 
dingungen, sondern veränderter Beschaffenheit des Herzmuskels, 
einer Ermüdung. 

Seit meiner ersten Veröffentlichung Ober den Druckablauf in den 
Herzhöhlen (13) sind von zwei Seiten Druckkurven des rechten Ven- 
trikels mit optischen Manometern aufgenommen worden. Piper (7) hat 
unter Verwendung eines Troikartmanometers, das dem ineinigen nach¬ 
gebildet war, Resultate erhalten, die mit den meinigen nahezu vollkommen 
identisch sind. Wiggers (18) verwendete ein optisches Manometer 
eigener Konstruktion, ebenfalls unter Zugrundelegung der Frank’schen 
Prinzipien. Das Instrument hat eine nicht ganz unbeträchtliche Masse 
Und dementsprechend eine Schwingungszahl zwischen 50 und 157. Nach 
dem in der Einleitung Gesagten reicht ein solches Instrument zu kor¬ 
rekter Druckregistrierung in der rechten Kammer nicht aus. Die Kurven 
Wiggers’ weisen dementsprechend auch deutliche Entstellung durch Eigen¬ 
schwingungen auf, ein Uinstand, der Wiggers selbst nicht entgangen 
ist. Soweit man aus den Kurven Wiggers* Schlüsse ziehen kann, be¬ 
stätigen sie das von mir Festgestellte. 

Sowohl von Piper als von Wiggers wurde ebenso wie früher 
von mir selbst am Tier mit intaktem Kreislauf gearbeitet. Wiggers 
hat durch verschiedene experimentelle Eingriffe die mechanischen Be¬ 
dingungen der Herzarbeit modifiziert und kam dabei zu Resultaten, die 
einen Teil der von mir für die Dynamik des rechten Ventrikels postu¬ 
lierten Gesetze wahrscheinlich machen. Da die Versuchsbedingungen 
nicht eindeutig sind, konnte Wiggers den Beweis der postulierten Ge¬ 
setze nicht in vollem Umfange erbringen. 


II. Der Druekablauf im rechten Vorhof and seine 
Beeinflussung durch den venösen Zufluß. 

Die Bedingungen, die die Füllung des rechten Vorhofs be¬ 
herrschen, sind bei den verwendeten schematisierten Versuchsver¬ 
hältnissen relativ leicht zu übersehen, während am intakten Tier 
mit geschlossenem Thorax außerordentlich viele Faktoren berück¬ 
sichtigt werden müssen und die Analyse erschweren. Bei unseren 
Versuchen hängt der Zufluß ausschließlich ab von dem Stromgefälle 
und dem Stromquerschnitt, Gleichbleiben der Viskosität voraus¬ 
gesetzt Änderungen des Gefälles werden erzielt durch Heben 
oder Senken des venösen Reservoirs. Damit ist aber das Gefälle 
noch nicht eindeutig definiert, weil am Ende des Stromquerschnittes, 
im Vorhof selbst, das Druckniveau durchaus nicht immer gleich 
bleibt. Es genügt nicht einmal, den Mitteldruck im Vorhof durch 
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irgendein stark gedämpftes Manometer zu messen, fiir genauere 
Analyse ist es vielmehr unerläßlich, die Druckkurve des Vorhofs 
mit in Betracht zu ziehen. Die im Vorhof auftretenden Druck¬ 
schwankungen sind keineswegs so gering, daß sie gegenüber dem 
Druck am Anfang des venösen Systems vernachlässigt werden 
könnten. Verwendet man nämlich eine genügend weite Venen¬ 
kanüle, einen genügend weiten Stromquerschnitt, so kann der 
Maximaldruck im Vorhof während der Vorhofsystole so hoch an- 
steigen, daß der Druck im venösen Reservoir und im Vorhof gleich 
werden oder daß sogar der Vorhofdruck noch ein wenig höher wird 
Fig. «$. als der des venösen Reservoirs. 

So findet sich beispielsweise in 



Druckablauf im rechten Ventrikel., (oben) 
und rechten Vorhof (unten) bei Ände¬ 
rungen des venösen Zuflusses« 


Figur 3 Kurve 4 ein vorhofsysto¬ 
lischer Maximaldruck von 12 mm 
Hg, = über 16 cm Wasser. Der 
Flüssigkeitsspiegel im venösen 
Reservoir stand 15 cm über dem 
rechten Vorhof. Ein Druckgefälle 
in der Richtung des Vorhofs be¬ 
stand also während der Vorhof¬ 
systole nicht, der venöse Zufluß 
zum rechten Vorhof war unter¬ 
brochen. Nach der Vorhofsystole 
war der Vorhofdruck nur ca. 3 mm 
Hg., unmittelbar vor Beginn der 
Ventrikeldiastole ca. 7 mm Hg. 
Das Druckgefälle im venösen 
System schwankte also zwischen 0 
und 8 mm Hg. Diese Verhältnisse 
ergeben sich freilich nur bei sehr 
großem Querschnitt des den ve¬ 
nösen Zufluß führenden Schlauch¬ 
systems. Recht deutlich demon¬ 
striert aber diese Erörterung die 
Bedeutung der Vorhoftätigkeit 
für den venösen Blutstrom und für 
den Venenpuls. 

Zwei Möglichkeiten zur Ver¬ 
änderung des venösen Zuflusses 
stehen uns, wie betont, zur Ver¬ 
fügung. Entweder man verwendet 
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einen relativ großen Stromquerschnitt und ein kleines Druckgefälle. 
Dies ist in dem Versuch geschehen, von dem Figur 3 stammt. 
Dann wird der Zufluß reguliert, indem man mit einer Schrauben¬ 
klemme den zuführenden Gummischlauch an einer Stelle verengert. 
Oder man wählt einen relativ engen Stromquerschnitt und verändert 
dann den Zufluß durch Heben und Senken des venösen Reservoirs. 
Man muß dabei ein viel größeres Stromgefälle verwenden, um große 
Volumina in der Zeiteinheit nach dem Vorhof zu leiten. Wäre der 
Abfluß am Ende des großen Kreislaufs, im Bereiche des rechten 
Vorhofs ein kontinuierlicher, so würden beide Methoden prinzipiell 
identische Resultate ergeben. Da aber durch die Vorhoftätigkeit 
pulsatorische Druckschwankungen am Ende des venösen Systems 
auftreten, haben Änderungen der statischen Momente erheblichen 
Einfluß auf die Strömung, nicht allein die Gesetze, die in Röhren mit 
gleichmäßigem Stromgefälle herrschen. Von diesem Gesichtspunkte 
gesehen verdient entschieden die von mir verwendete Methode — 
großer Stromquerschnitt, relativ geringes Stromgefälle —, den Vor¬ 
zug vor der Methode, die mit geringem Querschnitt und großem Ge¬ 
fälle arbeitet. Nur auf diesem Wege kommt man den natürlichen Ver¬ 
hältnissen nahe. Im natürlichen Kreislauf ist ja der venöse Druck 
sicher kein erheblicher, das Gefälle also stets ein relativ geringes. 
Der Stromquerschnitt ist ein erheblicher, da im natürlichen Kreis¬ 
lauf zwei Hohlvenen für den Zufluß zur Verfügung stehen, am 
künstlichen Kreislauf dagegen nur die obere. Ebenso wie im natür¬ 
lichen Kreislauf entsteht also bei der von mir gewählten Anord¬ 
nung ein intermittierender Zufluß zum rechten Vorhof, der zeit¬ 
weilig vollkommen sistiert, wenn der Druck im Vorhof so hoch 
gestiegen ist, daß kein Gefälle mehr in der Richtung des Vorhofs 
besteht. 

Den Ablauf der Vorhofdruckkurve zeigt Figur 4 bei sehr 
kleinem, Figur 5 bei sehr großem venösem Zufluß. Man erkennt 
im ganzen genau den von mir früher beschriebenen Ablauf der 
Vorhofdruckkurve. Die höchste Welle a entspricht der Vorhof¬ 
systole, sie ist in unserem Falle eingipfelig. Unmittelbar nach der 
Vorhofsystole findet sich der niederste Druckwert, der im Vorhof 
überhaupt zur Beobachtung kommt. Er liegt nur ganz wenig 
über 0, das heißt über dem auf der Vorhofaußenfläche lastenden 
Atmosphärendruck. Diese tiefe Senkung des Drucks zeigt an, daß 
der Vorhof um diese Zeit am wenigsten Blut enthält, eben weil 
er sich durch die vorangehende Vorhofsystole maximal entleert hat. 
Der Beginn der Kammersystole, der sich in den abgebildeten 
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Fig. 4. 



Druckablanf im rechten Vorhof und rechten Ventrikel bei geringem 

venösem Zufluß. 

Kammerdruckkurven sehr schön durch die früher von mir be¬ 
schriebenen Schwingungen ausdrückt, kennzeichnet sich in der Vor¬ 
hofdruckkurve durch die Klappenschlußwelle k und anschließende 
kleine Schwingungen, die dem ersten Herzton entsprechen. Der 
Grad der Füllung hat maßgebenden Einfluß auf die Höhe der 
Klappenschi nßwelle. Bei der kleinen Füllung (Figur 4) ergibt die 
Klappenschlußwelle keine größere Erhebung als die nachfolgenden 
Schwingungen des ersten Tons (die an dieser Stelle wohl vor¬ 
wiegend auf Klappenscbwingungen bezogen werden müssen). Bei 
starker Füllung dagegen ist die Klappenschlußwelle hoch und deut¬ 
lich ausgebildet. Während der Ventrikelsystole folgt die Kammer- 
stanungswelle v. Sie rührt bekanntlich davon her, daß der Vorhof 
von der venösen Seite wieder gefüllt wird, während der Abfluß 
nach dem Ventrikel durch die geschlossenen Atrioventrikularklappen 
verhindert wird. Dementsprechend zeigt die Kammerstauungswelle 
einen ziemlich steilen Anstieg bei großem venösem Zufluß, geringen 
bei kleinem Zufluß. Bei kleinem Zufluß trägt aber sichtlich noch 
- ein zweiter Umstand zum Zustandekommen der Kammerstauungs¬ 
welle bei, eine Ausbuchtung der Atrioventrikularklappen gegen 
den Vorhof hin. Diese tritt wohl aus zwei Gründen vorwiegend 
bei kleiner Füllung auf. Erstens steigt bei kleinem Zufluß der 
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Drnckablanf im rechten Vorhof nnd rechten Ventrikel bei großem 

venösem Zufluß. 


Druck im Vorhof wegen der langsamer erfolgenden Füllung weniger 
stark an. Die Klappen haben dadurch einen geringeren Widerhalt. 
Zweitens aber ist auch die Kammer bei kleinem Zufluß während 
der vorangehenden Diastole weniger stark gefüllt worden. Der 
Sehnenansatz der Papillarmuskeln an den Klappen ist wegen der 
geringeren Füllung weniger weit von der Basis der Papillarmuskeln 
entfernt. Die Papillarmuskeln müssen sich wegen der verkürzten 
Entfernung stärker kontrahieren, ehe sie die Klappen zu spannen 
vermögen. Sie erfüllen diese Aufgabe also weniger vollkommen. 
Ein Nachteil für die Funktion erwächst aus dieser Änderung nicht, 
weil die Klappen trotzdem schlußfabig bleiben. 

Figur 3 zeigt im oberen Teile die Druckkurven der rechten 
Kammer bei Änderungen des venösen Zuflusses, im unteren Teil 
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die gleichzeitig registrierten zugehörigen Vorhofkurven. Diese 
durch Übereinanderzeichnen der registrierten Originalkurven ge¬ 
wonnene Darstellung ermöglicht noch genaueren Einblick in die 
Dynamik des rechten Vorhofs. Zunächst erkennt man aus dem Ver¬ 
lauf der Druckkurven sehr gut die Tatsache des pulsatorischen 
Zuflusses unter dem Einfluß der pulsatorischen Änderungen des 
Druckgefälles. Dies ist besonders deutlich zu sehen in dem vor¬ 
hofdiastolischen Teile der Druckkurven. Dieser Teil ist vielleicht 
der einzige, bei dem es möglich wäre, eine wahre Dehnungskurve 
des ruhenden Herzmuskels aufzuzeichnen, weil es hier am ehesten 
wahrscheinlich ist, daß die mit dem Kontraktionsvorgang verbun¬ 
denen Umformungen völlig zu Ende kommen und vor Einsetzen 
der nächsten Vorhofsystole eine längere Ruhe des Muskels ermög¬ 
lichen. Diese Dehnungskurve des ruhenden Vorhofmuskels wird 
freilich unterbrochen durch den Einfluß der Kamraersystole, die zu 
der Klappenschlußzacke k und den anschließenden Schwingungen 
führt. Man erkennt nun an der Vorhofdruckkurve 1, die dem ge¬ 
ringsten Zufluß entspricht, daß während der Vorhofdiastole die 
Druckkurve langsam und mit Ausnahme der genannten Unter¬ 
brechung fast geradlinig ansteigt Entsprechend der geringen, 
langsam erfolgenden Füllung des Vorbofs ändert sich der Enddruck 
des venösen Systems, d. h. der Vorhofdruck nur wenig. Da die 
Höhe des venösen Reservoirs, der Anfangsdruck des venösen Systems, 
stets gleich bleibt, tritt weder am Anfang noch am Ende des 
Systems eine wesentlich ins Gewicht fallende Druckänderung ein, 
das Druckgefälle und dementsprechend der venöse Zustrom bleiben 
während der ganzen Vorhofdiastole ziemlich gleichmäßig. Dem 
muß zweifellos ein ziemlich gleichmäßiges Ansteigen der (von mir 
nicht registrierten) Vorhofvolumkurve entsprechen. Dies findet 
seinen Ausdruck in dem fast linearen Verlauf der Druckkurve und 
weist darauf hin, daß die Dehnungskurve des ruhenden Vorhofs 
in der Nähe des Nullpunktes eine sehr geringe Krümmung, einen 
sehr großen Krümmungsradius hat. 

Anders bei großem Zufluß (Kurve 4). Am Ende der Vorhof¬ 
systole sehr niederer Vorhofdruck, großes Stromgefälle, rapide 
Füllung des Vorhofs, rasches Steigen des Vorhofdrucks. Deshalb 
rasche Abnahme des Gefälles und rasches Sinken des Zuflusses, 
dementsprechend langsameres Ansteigen des Drucks. 

Aus dieser Betrachtung ergibt sich ein wichtiger Unterschied 
in dem Füllungsmechanismus des Vorhofs je nach der Größe des 
venösen Zuflusses. Bei kleinem venösem Zufluß füllt sich der Vor- 
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hof während der ganzen Vorhofdiastole mit annähernd derselben 
Geschwindigkeit. Das Herz kann auch während der späteren 
Phasen der Diastole noch immer Blut bekommen, der venöse Zu¬ 
fluß wird möglichst ausgiebig. Anders bei großem venösem Zufluß. 
Hier wird die Füllung des Vorhofs zum überwiegenden Teile schon 
während der ersten Zeit der Vorholdiastole bewirkt, wenig fließt 
mehr in den späteren Phasen der Diastole zu. Krogh (4, 5) kommt 
vorwiegend auf Grund theoretischer Überlegungen zu Schlüssen, 
die sich vielfach mit dem von mir Gesagten berühren. 

Es ist leicht ersichtlich, welche Bedeutung dieser Umstand für 
den Kreislauf bat, wenn unter dem Einfluß gesteigerter Tätigkeit 
der Organe größere Blutmengen in der Zeiteinheit durch den Strom¬ 
querschnitt fließen. Unter diesen Umständen, bei großem venösem 
Zufluß, bekommt das Herz den überwiegenden Teil seiner Füllung 
früh in der Diastole. In späteren Phasen der Diastole könnte nur 
wenig mehr einfließen. Wird nun die Frequenz erhöht, so wird 
das Schlagvolum einer einzelnen Herzrevolution nicht wesentlich 
vermindert, das Minutenvolum vorwiegend durch die Frequenz be¬ 
stimmt werden. Das steht in schroffem Gegensatz zu dem Ver¬ 
halten bei kleinem venösem Zufluß, bei dem das Minutenvolum 
fast unabhängig von der Frequenz ist, weil bei steigender Frequenz 
dann die einzelne Systole eben entsprechend der geringeren diastoli¬ 
schen Füllung weniger Blut fordert. Noch ein Punkt ist beachtens¬ 
wert. Ist der Vorhof bis zu einem bestimmten Maße gefüllt, so v 
vermindert sich das Gefalle im zuführenden Venensystem und dem¬ 
entsprechend der Zufluß. Dadurch ist der Vorhof bis zu einem 
gewissen Grade vor Überfüllung und Überdehnung geschützt. 

Besondere Beachtung verdient noch das Verhalten der Vorhof¬ 
systole. Man erkennt, daß mit wachsendem venösem Zufluß das 
systolische Maximum des Vorhofdrucks steigt, daß der systolische 
Druckanstieg steiler erfolgt und daß sich die systolische Druck¬ 
kurve verbreitert. Das sind Eigenschaften, die uns nunmehr schon 
wohlbekannt sind. Wiederum stoßen wir auf die gleichen Zuckungs¬ 
gesetze und sind in der Lage, alle diese Änderungen der Zuckungs¬ 
kurve zu beziehen auf die vermehrte Anfangsfüllung und Anfangs¬ 
spannung, die bei großem Zufluß zu Beginn der Vorhofsystole im 
Vorhof herrscht. Die Gültigkeit der Zuckungsgesetze ist hiermit, 
auch für den Vorhof erwiesen. 

Haben wir bisher den Einfluß der venösen Füllung auf den 
Druckablauf im Vorhof und die Intensität der Vorhofkontraktion 
kennen gelernt, so müssen wir noch kurz eines zweiten Mechanismus 
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gedenken, der besonders für die Tätigkeit des linken Vorhofs er¬ 
hebliche Bedeutung zu besitzen scheint, nämlich des Einflusses des 
vorhofsystolischen Rückstandes. Vermehrte Anfangsfüllung kann 
nämlich im Vorhof, ähnlich wie wir das beim linken Ventrikel 
schon früher kennen gelernt haben, nicht nur durch vermehrten 
venösen Zufluß, sondern auch durch einen systolischen Rückstand 
bedingt sein. Auch dieser Mechanismus muß zu vermehrter Anfangs¬ 
füllung, vermehrter Anfangsspannung führen und dementsprechend 
verstärkte Vorhofsystolen im Gefolge haben. In diesen Fällen ist 
also die verstärkte Vorhofssystole der Ausdruck des erhöhten 
diastolischen Ventrikeldrucks, der sich auf die Vorhofsfüllung 
geltend macht. Solche Verhältnisse werden sich am ehesten finden 
bei erlahmendem Ventrikel, kräftigem Vorhof. Aber auch dann, 
wenn aus anderen Gründen der diastolische Ventrikeldruck abnorm 
hoch ist, z. B. bei abnorm hohen Widerständen im arteriellen System. 
Offenbacher hat derartige Überlegungen vor kurzem(6) zur 
Grundlage experimenteller Untersuchungen gemacht, besonders im 
Hinblick auf das Zustandekommen des Galopprhythmus. Er findet 
eine verstärkte Vorhofaktion, „wenn ein Mißverhältnis besteht 
zwischen der Leistungsfähigkeit des Herzens und der von ihm ver¬ 
langten Arbeit; dies ist der Fall bei Heizmuskelschädigungen, bei 
Erhöhung des Blutdrucks, bei Reizung des Herz-Hemmungsnerven, 
bei der kompensatorischen Pause nach Extrasystolen“. „Zurück¬ 
zuführen ist diese verstärkte Vorhofaktion“ (nach Offenbacher) 
„auf die einen Kontraktionsreiz abgebende Überdehnung der Wand 
infolge der Überfüllung der Vorhöfe.“ So wenig zutreffend mir 
auch das Wort Überdehnung erscheint, so richtig ist offenbar die 
Beobachtung, daß der verstärkten Vorhoftätigkeit eine vermehrte 
Vorhoffüllung zugrunde liegt. Im Lichte unserer Versuchsresultate 
sehen wir die durch vermehrte Vorhoffüllung bedingte erhöhte 
Anfangsspannung als die Grundlage der verstärkten Vorhof¬ 
tätigkeit an, die sich klinisch als Galopprhythmus äußern kann. Im 
Auftreten von Galopprhythmus sehen wir demnach ein Zeichen 
erhöhten diastolischen Ventrikeldrucks, der aber, wie wir erfahren 
haben, nicht unbedingt ein Zeichen einer Schwäche der Kammer- 
muskulatur sein muß, sondern bei erhöhtem arteriellem Druck sogar 
die Voraussetzung ausreichender Herzarbeit sein kann. 

Unsere Erörterungen über den Einfluß von Stromquerschnitt 
und Stromgefälle auf den venösen Zufluß können wir nicht ver¬ 
lassen, ohne noch kurz der extrakardialen Momente zu gedenken, 
die im natürlichen Kreislauf Einfluß auf Gefälle und Querschnitt 
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haben. Von jeher ist der Einfluß viel diskutiert worden, den der 
negative Druck im Thoraxinnern (der Donders’sche Druck) auf 
die Blutströmung in den Venen hat. Man kann dies nach meiner 
Überzeugung nicht sachgemäß tun, wenn man nicht den Einfluß 
dieses negativen Drucks auf Stromquerschnitt und Druckgefälle 
getrennt betrachtet Zunächst bewirkt der negative Druck im 
Thoraxinnern eine Dehnung der Mediastinalorgane, d. h. eine Er¬ 
weiterung ihres Lumens. Dieser dauernde statische Effekt wird 
verstärkt bei jeder Inspiration, die den negativen Druck sinken 
läßt Der räumliche Effekt, den diese ja nicht sehr bedeutenden 
Druckschwankungen auf den Stromquerschnitt ausiiben, ist sicherlich 
nicht sehr erheblich. Darauf hat mit vollem Recht Brau er (2) 
hingewiesen. Dazu kommt aber noch eine andere Wirkung des im 
Thoraxinnern herrschenden negativen Drucks. Die im Thoraxinnern 
befindlichen Venen sind so dünnwandig und enthalten in ihren 
Wandungen relativ so wenig elastische Elemente, daß bei Sinken 
des auf ihrer Außenfläche lastenden intrathorazischen Drucks 
sicherlich nicht nur eine Ausdehnung des Querdurchmessers unter 
Beanspruchung der Elastizität der Venen wand eintritt, wobei der 
Innendruck annähernd ungeändert bliebe. Vielmehr macht sich das 
Sinken des auf der Venenwand lastenden Drucks in einem Sinken 
des Druckes geltend, unter dem der Veneninhalt steht. Das heißt, 
Sinken des intrathorazischen Drucks bedingt eine Zunahme des 
Gefälles, unter dem das Blut in den Venen strömt. Da dieses 
Gefälle an sich nicht groß ist, haben kleine Änderungen schon 
einen recht großen Einfluß auf die Strömungsgeschwindigkeit. Wie 
groß dieser Einfluß ist, kann theoretisch gar nicht ausgemacht 
werden, das muß das Experiment ergeben. 

III. Der Druckablanf in der Arteria pulmonalis. 

Registrierung des Druckablaufs in der Pulmonalarterie ist 
bisher nur von wenigen Autoren versucht worden. Altere Mit¬ 
teilungen können hier übergangen werden, weil wir wissen, daß 
die früher verwendeten Manometer nicht ausreichten, den wahren 
Druckablauf wiederzugeben. Neuerdings ist eine Arbeit von C. J. 
Wiggers(17) erschienen, der mit einem von ihm selbst nach 
Frank'sehen Prinzipien konstruierten optischen Manometer solche 
Druckkurven aufgenommen hat. Seine Kurven sind teilweise durch 
Eigenschwingungen entstellt. Das Manometer hat eine Schwingungs¬ 
zahl n = 158. 
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Ebenso wie alle früheren Autoren habe ich zunächst den Ver¬ 
such gemacht, ein optisches Manometer von ausreichender Güte in 
einen Ast der Arteria pulmonalis einzubinden (am besten eignet 
sich der Ast, der zum rechten Unterlappen führt). Es hat sich 
herausgestellt, daß dies technisch möglich ist. Aber die Tiere sind 
außerordentlich empfindlich gegen Zerrungen am Mediastinum und 
an den dort verlaufenden Nerven. Gleichzeitige Registrierung des 
Kammerdrucks und des Pulmonalisdrucks ist mir auf diesem Wege 
nie gelungen, weil die Tiere den Eingriff nicht so aushielten, daß 
das Herz während des Versuchs kräftig arbeitete. Ich ging des¬ 
halb dazu über, ein Troikartmanometer unmittelbar hinter den 
Klappen in den Hauptstamm der Pulmonalis wandständig einzu¬ 
führen. Auch diese Operation ist technisch nicht einfach. 

Zwei Fäden werden in der Mitte zusammengeknotet und an je 
einem Ende mit einer feinen runden Darmnadel armiert. Der die beiden 
Fäden verbindende Knoten wird an der Umschlagstelle des Perikards 
auf der Vorderfläche der Arteria pulmonalis am Perikard angenäht. Die 
zwei mit Nadeln armierten Fäden werden nun parallel nahe nebenein¬ 
ander in der Längsrichtung der Pulmonalarterie nach den Klappen zu 
subepikardial in die Wand der Pulmonalis so eingenäht, daß sie die 
Wand der Arterie nirgends durchbohren. Nahe den Pulmonalklappen 
werden die Fadenenden ausgestochen und lose geknotet. Die beiden 
Fäden begrenzen jetzt auf der Vorderfläche der Pulmonalarterie ein 
elliptisches Feld, dessen lange Achse in der Längsrichtung des Stammes 
der Pulraonalarterie liegt und ca. 4 mm lang ist. Die kurze Achse der 
Ellipse steht quer zur Pulmonalis und ist weniger als 1 mm lang. Jetzt 
wird sämtlicher Blutzufluß zum rechten Herzen abgeklemmt, mit spitzem 
Skalpell eine Inzision in die Wand der Pulmonalis gemacht, die die 
lange Achse der von den Fäden umgrenzten Ellipse öffnet. Durch den 
Schnitt wird die Spitze des Manometers eingeführt. Die lose geschlungenen 
Fäden werden um den Hals des Manometers festgeknotet und die Zirku¬ 
lation wieder hergestellt. Der Hals des Troikartmanometers ist mit 
Riefen versehen. Die Zirkularnaht muß so geknotet werden, daß die 
Fäden in der untersten Riefe liegen. Das Manometer springt dann kaum 
in das Lumen der Arterie vor und da der Querdurchmesser durch Ein¬ 
fuhren des Manometers eher vergrößert wird, tritt keine Stenosierung 
der Arterie ein. Die Operation muß sehr rasch ausgeführt werden, ist 
schwierig und gelingt nicht immer tadellos. Ein zweites Troikartmano¬ 
meter kann in der üblichen Weise in den rechten Ventrikel eingeführt 
w r erden. Man hat den Vorteil, daß man zwei Manometer von identischer 
Konstruktion benutzen kann und daß die Koppelungsstelle der beiden 
Instrumente, d. h. die Stelle, an der sie in den Kreislauf eingeführt 
sind, sehr nahe nebeneinander liegt. Z. B. liegt in dem Versuch, von 
dem Fig. 7 stammt, die Mitte des einen Troikarts 9 mm vor den Pulmo- 
nalklappen im rechten Ventrikel, die Mitte des zweiten Troikarts 4 mm 
hinter den Pulmonalklappen in der Arterie. Eine zeitliche Verspätung 
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durch verzögerte Leitung kommt bei so geringen Abständen der Koppelungs¬ 
stellen nicht in Frage. Die Manometer haben eine Schwingungszahl von 
nahezu 300. 

Gleichzeitige Druckregistrierungen in Arteria pulmonalis und 
rechtem Ventrikel sind bisher mit zureichenden Registrierinstru¬ 
menten noch nicht vorgenommen worden. Sie bieten den Vorteil 
daß sie eine Analyse der zeitlichen Beziehungen und eine einwand¬ 
freie Erkenntnis der Bedeutung der einzelnen Schwingungen er¬ 
möglichen. Fig. 6 gibt die Originalkurve eines solchen Versuchs, 


Fig. 6. 



Druckablauf im Stamm der Arteria pulmonalis, dicht hinter den Pulmonal¬ 
klappen, und im rechten Ventrikel. 

Fig. 7 das Diagramm von drei Kurven eines anderen Versuchs. 
Wie schon Wiggers zeigen konnte, finden sich in der Druckkurve 
der Pulmonalis alle Einzelheiten wieder, die 0. Frank(3) in der 
Druckkurve der Aorten Wurzel nach weisen konnte. Man erkennt 
im Beginn des systolischen Teiles die Anfangsschwingung, dann 
den systolischen Hauptteil, die Inzisur mit Nachsschwingung, den 
diastolischen Teil und die Vorschwingungen. Die Anfangsschwingung, 
deren Eigenschaft als Partialschwingung des in Bewegung ge¬ 
setzten Systems von 0. Frank definiert wurde, ist deutlicher bei 
großem Schlagvolum als bei kleinem (Fig. 7, Kurve 3 u. 1), weil 
bei großem Schlagvolum die Kurve steiler ansteigt, also unter den 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 116. Bd. 28 
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Umständen, unter denen sich jede Schwingung eines elastischen 
Systems am besten ausbildet (vgl. darüber und über die folgenden Er¬ 
örterungen die Ausführungen von 0. Frank über den Aortenpuls, 
dessen Arbeit ich hier im folgenden z. T. wörtlich zitiere). Angedeutet 


Fig. 7. 



* Druckablauf in der Arteria pulmonalis (oben) und dem rechten Ventrikel (unten) 
bei Änderungen des venösen Zuflusses. 

istdiese Anfangsschwingungauch in der Kammeidruckkurve. Dersysto- 
lisehe Hauptteil zeichnet sich durch das Fehlen systolischer Wellen 
aus, die ja auch in der Aortendruckkurve durch 0.Frank als 
Artefakte erwiesen wurden. Nachdem der systolische Druck sein 
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Maximum erreicht hat, sinkt er noch während der fortdauernden 
Systole der Kammern allmählich wieder ab bis zu einer Stelle, w r o 
dieses Absinken rapid beschleunigt wird. Es entsteht ein scharfer 
Knick in der Kurve. Von diesem Momente an wird die Diastole 
gerechnet. Hier nimmt 0. Frank eine rückläufige Bewegung des 
Blutes im Gefaßstamm an. Nach diesem Sinken erfolgt ein so¬ 
fortiges Ansteigen der Kurve zu einer Nachschwingung. Auch sie 
bezieht 0. Frank auf eine Schwingung des elastischen Systems. 
In einzelnen meiner Kurven scheint noch eine kleine Einbiegung 
zu folgen, die aber so gedämpft verläuft, daß sie bei der gebrauchten 
(nicht unerheblichen) Empfindlichkeit des Manometers nur eben an 
der Grenze der Wahrnehmbarkeit liegt. 

Die Vorschwingungen sind im Pulmonalispulse sehr gut zu er¬ 
kennen. Die erste Vorschwingung ist von 0. Frank auf die Vorhof¬ 
tätigkeit bezogen worden, die eine Druckzunahme im Ventrikel 
und eine entsprechende Vorbauchung der Semilunarklappen nach 
der arteriellen Seite bewirkt. Daß diese Erklärung richtig ist, 
erkennt man besonders an den Kurven Fig. 7 u. 8, auf denen 
gleichzeitig der Druck in Arterie und Ventrikel verzeichnet ist. 
Das zeitliche Zusammenfallen der Vorhoferhebung in beiden Kurven 
läßt keine andere Erklärung zu. In Fig. 7 ist die Vorhoferhebung 
zweigipfelig, wie das schon früher als ein gelegentliches Vorkommnis 
beschrieben wurde. Auch in der Pulmonalis hat demensprechend 
die erste Vorschwingung einen doppelten Gipfel. Fig. 7 zeigt, daß 
diese erste Vorsehwingung besonders deutlich bei niederem Drucke 
(Kurve 1) zur Darstellung kommt, wie dies Frank für die Aorta 
ebenfalls gefunden hat. Bei sehr großem Zufluß und kräftigem 
Vorhof ist aber auch bei hohem Drucke eine sehr deutliche erste 
Vorschwingung nachweisbar (Kurve 3). Hier besteht ein Unter¬ 
schied gegenüber dem linken Herzen. Der hohe Pulmonalisdruck 
hängt nämlich, wie wir sehen werden, enge mit dem großen Schlag¬ 
volum zusammen, das auch eine besonders kräftige Vorhoftätigkeit 
bedingt. Die zweite Vorschwingung, die in der Anspannungszeit 
durch das Anprallen des Ventrikelinhaltes gegen die noch ge¬ 
schlossenen Semilunarklappen bewirkt wird, ist in der Pulmonalis- 
kurve weniger markant als in der Aortenkurve. Vermutlich hängt 
dies damit zusammen, daß entsprechend den geringeren Druck¬ 
schwankungen im rechten Ventrikel die Bedingungen für ihr Zu¬ 
standekommen weniger günstig sind. 

Die zeitlichen Beziehungen von Kammer- und Pulmonalisdruck- 
kurve sind aus Fig. 6 u. 7 sehr deutlich zu ersehen. Für die 
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Vorscliwingungen sind diese Beziehungen eben schon erörtert. Der 
Moment der Pulmonalklappenöffnung markiert sich in der Kammer¬ 
druckkurve verschieden deutlich bei verschiedenen Herzen durch 
eine flache Einbiegung oder durch eine deutliche Zacke. In manchen 
Kurven ist er überhaupt nicht deutlich ausgeprägt Die Anfangs¬ 
schwingung ist in der Arterienkurve stets deutlicher als in der 
Kammerkurve ausgeprägt. Der Gipfel der beiden Kurven fällt 
gleichzeitig. Der steile Abfall der Inzisur entspricht dem steilen 
Abfall im absteigenden Schenkel der Kammerdruckkurve, den ich 
früher schon beschrieben und auf die Inzisur bezogen habe. 

Die Frage, inwieweit während der Austreibungszeit die Kammer¬ 
druckkurve identisch mit der Pulmonalisdruckkurve verläuft, läßt 
sich besonders gut an der Hand meiner Kurven entscheiden, die 
mit Manometern von gleicher Konstruktion und möglichst gleichen 
Eigenschaften gleichzeitig aufgenommen werden von Punkten, die 
außerordentlich nahe einander benachbart sind (Abstand der 
Koppelungsstellen wenig mehr als 10 mm). In Fig. 6 u. 7 besaß 
das für den Ventrikel verwendete Manometer eine etwas größere 
Empfindlichkeit wegen etwas verschiedener Beschaffenheit der 
Gummimembranen. Die Amplituden der Kammerdruckkurven sind 
also etwas größer. Unter Berücksichtigung dieses Umstandes er¬ 
kennt man, daß Kammerdruckkurve und Pulmonalisdruckkurve 
während der Austreibungszeit zwar sehr große Ähnlichkeit be¬ 
sitzen, aber keineswegs völlig identisch sind. Vor allem ist die 
absolute Druckhöhe in der Kammer während der ganzen Dauer 
der Austreibungszeit größer als in der Pulmonalis. Das ist ein 
fast selbstverständlicher Ausdruck dafür, daß ein Druckgefälle 
von der Kammer zur Arterie besteht. Dieses Gefälle bedingt 
ja die Strömung des Blutes. Der zweite Unterschied ist die 
geringere Ausprägung der Anfangsschwingung in der Kammer¬ 
druckkurve. Auch dies ist verständlich durch eine einfache Über¬ 
legung. Abgesehen von dem Stromgefälle und der Strömung 
registriert nämlich das in der Arterie liegende Manometer den 
Kammerdruck unter der Voraussetzung, daß das Mauometersystem 
nicht nur aus dem eingeführten Instrument, sondern auch aus dem 
zwischenliegenden Arterienabschnitt besteht. Da dieser Abschnitt 
eine elastische Wand besitzt, werden der Elastizitätskoeffizient 
und die dynamischen Eigenschaften des so aufgefaßten Registrier¬ 
systems wesentlich modifiziert. Die Leistungsfähigkeit des ge¬ 
nannten Registriersystems ist geringer, die Bedingungen für das 
Zustandekommen und die deutliche Ausprägung der als Eigen* 
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Schwingung aufzufassenden Anfangsschwingung sind günstigere. 
Wichtig erscheint mir jedoch vor allem der erstangeführte Gesichts¬ 
punkt, die Berücksichtigung des Stromgefälles. Dieses verhindert 
eine Identität der beiden Druckkurven. 

Den Einfluß des Schlagvolums auf den Druckablauf in der 
Pulmonalis erkennt man sehr gut in Fig. 7. Die drei Kurven 
wurden unmittelbar nacheinander in einem Versuche gewonnen. 
Mit wachsendem Schlagvolum steigt der Druck in der Pulmonal¬ 
arterie. Sowohl der diastolische als der systolische Druck steigen. 
Der systolische Druck steigt mehr als der diastolische Druck, d. h. 
die Pulsamplitude wächst. Die Zunahme der Pulsamplitude mit 
wachsendem Schlagvolum ist größer bei niederem als bei hohem 
Druck. Mit wachsendem Schlagvolum erfolgt der Druckanstieg in 
der Pulmonalarterie steiler, das Druckmaximum wird in allen Kurven 
in fast genau derselben Zeit erreicht. Die Anfangsschwingung ist 
deutlicher ausgebildet bei großem Schlagvolum. Die Dauer der 
Austreibungszeit wächst etwas mit Zunahme des Schlagvolums. 
Inzisur und die ihr folgende Nachschwingung sind bei hohen 
Drucken schärfer ausgeprägt. 

IY. Der Einfluß des Widerstandes auf die Dynamik des 

rechten Herzens. 

In den vorangehenden Abschnitten haben wir erfahren, welch 
maßgebenden Einfluß die Größe des Schlagvolums auf die Dynamik 
des rechten Herzens ausübt. Mehr gelegentlich wurde auch er¬ 
wähnt, daß die Beschaffenheit des Herzmuskels selbst die Zuckungs¬ 
form beeinflußt (S. 414 und Fig. 1). Dieser Faktor soll später Gegen¬ 
stand eingehenderer Untersuchungen sein. Hier soll nur noch der 
Einfluß erörtert werden, den Vermehrung des Widerstandes auf die 
Tätigkeit des rechten Ventrikels hat. Solche Widerstandsver¬ 
mehrung suchte ich zuerst zu erzielen durch Abklemmen eines 
Astes der Pulmonalarterie. Die Strombahn des kleinen Kreislaufs 
wird dadurch eingeengt, nach den für den großen Kreislauf geltenden 
Gesetzen sollte jede erhebliche Einengung der Strombahn sich als 
Widerstandsvermehrung geltend machen. Es stellte sich nun heraus, 
daß solche Einengung der Strombahn erstaunlich geringen Einfluß 
auf die Dynamik des rechten Herzens hat. Abklemmung einzelner 
Pulmonalarterienäste führt überhaupt keine erkennbare Änderung 
des Druckablaufs im rechten Herzen herbei. Ja selbst die Ab¬ 
klemmung der ganzen linken Arteria pulmonalis dicht hinter der 
Teilungsstelle führt im rechten Ventrikel kaum zu einer erkenn- 
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baren Zunahme des maximalen systolischen Drucks. Mit den besten 
Meßmethoden läßt sich allenfalls eine Zunahme dieses Wertes um 
wenige Millimeter Hg erkennen. Denselben fast negativen Effekt 
hat Abklemmung der ganzen linken Lungenwurzel. Noch weniger 
wirksam ist eine Aklemmung sämtlicher linker Lungenvenen bei 
ihrer Einmündung in den linken Vorhof. Durch Einblasen von 
Luft in die Lunge von der Trachea aus unter erheblichem Druck 
kann auf die Lungenkapillaren ein gleichmäßiger Druck ausgeübt 
werden (vgl. die folgende III. Mitteilung), der das Blut aus den 
Kapillaren förmlich ausquetscht. Dabei sollte man eine erhebliche 
Widerstandsvermehrung für das rechte Herz erwarten. Der Druck¬ 
ablauf in der rechten Kammer bleibt so gut wie ungeändert, ob 
sie gegen die geblähte oder gegen die kollabierte Lunge arbeitet. 
Von einer erheblichen Zunahme des systolischen Maximaldrucks ist 
jedenfalls keine Rede. Alle diese Einflüsse machen sich offenbar 
nicht als nennenswerte Widerstandsvermehrung für die rechte 
Kammer geltend 1 ). Dem entspricht es auch, wenn ich in meiner 
ersten Mitteilung feststellte, daß Zunahme des Widerstandes für 
die linke Kammer durch Erhöhung des Aortendrucks nicht zu einer 
deutlichen Änderung des Druckablaufs in der rechten Kammer 
führt, solange die Änderung des Aortendrucks innerhalb physio¬ 
logischer Grenzen bleibt. Auch Bradford und Dean (1) und später 
Weber(15) haben in der Pulmonalis keine nennenswerte Druck¬ 
zunahme bei Erhöhung des Aortendrucks gefunden. Nur wenn man 
von sehr niederem Aortendruck ausgeht, findet man bei Erhöhung 
des Aortendrucks steigenden Druck auch in der rechten Kammer 
(s. Fig. 16der früheren Mitteilung) und in der Pulmonalis (Fühner 
und Starling (12)).' Geschieht dies durch Widerstandsvermehrung? 
Es ist interessant, daß Knowlton und Starling(lO) festgestellt 
haben, wie das Schlagvolum vom arteriellen Widerstand abhängt. 
Geht man von niederem Aortendruck aus, so nimmt zunächst mit 
steigendem Aortendruck das Schlagvolum zu, sobald man aber in 
den physiologischen Bereich kommt, so bleibt das Schlagvolum in 
w eiten Grenzen bemerkenswert konstant. Druckzunahme im rechten 
Ventrikel beobachten wir bei steigendem arteriellem Widerstand 
nur in dem Bereich, in dem auch eine Zunahme des Schlagvolums 
erfolgt. Kommen wir aber in das physiologische Gebiet, so bleibt 
Schlagvolum und Druckablauf in der rechten Kammer ziemlich 

1) Gegenteilige Feststellungen von Wigger’s (18) sind nicht beweiskräftig, 
weil bei seiner Yersuchsanordnung Änderungen des Sclilagvolunis durch die Ein¬ 
griffe nicht ausgeschlossen sind. 
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konstant. Änderung des Schlagvolums, 
nicht des Widerstandes, hat also in dem 
angeführten P'alle die Änderung des 
Druckablaufs bedingt. Und daß Än¬ 
derung des Schlagvolums diesen Einfluß 
hat, das wissen wir aus den vorangehen¬ 
den Ausführungen. Nur auf eine 
Weise läßt sich durch Widerstands¬ 
vermehrung eine erhebliche Änderung 
des Druckablaufs in der rechten Kam¬ 
mer erzielen, durch starke Stenosie- 
rung oder völlige Abklemmung des 
Hauptstamms der Pulmonalarterie. 
Fig. 8 zeigt einen Ausschnitt aus 
einem Versuch, bei dem das Ventrikel¬ 
volum, der Aortendruck und der Druck 
in der rechten Kammer verzeichnet 
wurde, letzterer mit dem Frank- 
Petter’schen Federmanometer, das 
den systolischen und den diastolischen 
Druck der rechten Kammer aus¬ 
reichend richtig darstellt. Bei Ab¬ 
klemmung des Stamms der Pulmonalis 
nimmt das Volum durch Stauung in 
der rechten Kammer mächtig zu, der 
linke Ventrikel entleert sich fast 
vollständig, Blut wird nach wenigen 
Pulsen aus den Kammern nicht mehr 
ausgetrieben (vgl. Volumkurve). Der 
Aortendruck, der am Herz-Lungen- 
Präparat künstlich hochgehalten ist, 
sinkt trotzdem stark ab, da kein Blut 
mehr in die Aorta getrieben wird und 
der Aorteninhalt allmählich durch die 
Kranzgefäße abfließt. Der systolische 
Druck im rechten Ventrikel steigt 
mächtig an und erreicht Werte von 
100 mm Hg, meines Wissens die 
höchsten systolischen Werte, die in 
der rechten Kammer verzeichnet 
wurden. Entsprechend der vermehrten 


Volnmkurve d. Ventrikel, Aorten¬ 
druckkurve und Drnckkurve d. 
rechten Ventrikels. Abklemnmug 
des Stammes der Arteria put- 
monalis. 
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Füllung steigt auch der diastolische Druck im rechten Ventrikel 
erheblich. Mit Aufheben der Abklemmung bilden sich alle Ver¬ 
änderungen rasch wieder zurück. 

Y. Über die Zuckungsgesetze des Herzmuskels und ihren 
Einfluß auf die Dynamik. 

In den beiden vorliegenden Mitteilungen über die Dynamik 
des Säugetierherzens ist für die einzelnen Herzhöhlen getrennt 
untersucht worden, welche physikalischen Faktoren den Ablauf 
einer Kontraktion beherrschen. Das Experiment hat in jedem 
einzelnen Falle immer wieder auf dieselben Gesetze geführt. Es 
konnte für jede einzelne Herzhöhle nachgewiesen werden, daß der 
Ablauf der Zuckung in erster Linie von der Anfängslänge und 
Anfangsspannung des Muskels bestimmt wird. Die Anlage der 
Zuckung ist sogar durch diesen Faktor eindeutig definiert. Erst 
der weitere Ablauf hängt von den Bedingungen ab, unter denen 
er vor sich geht. Isometrische, isotonische und auxotonische Kon¬ 
traktionsbedingung unterscheiden sich durch die Art, wie die ent¬ 
ladene chemische Energie Spannung und. Länge des Muskels be¬ 
einflußt. Die Entladung selbst, der Energieumsatz, erscheint durch 
die Ruhebedingungen — Anfangslänge, Anfangsspannung — definiert, 
jedenfalls der äußere Arbeitseffekt, gemessen als eine Funktion von 
Spannung und Länge. Es konnte gezeigt werden, daß die Kon¬ 
traktion des Herzmuskels in dieser Beziehung vollkommen den¬ 
selben Gesetzen gehorcht wie die des Skelettmuskels. Diese Fest¬ 
stellung steht in einem gewissen Widerspruch zu älteren physio¬ 
logischen Anschauungen, die der Kontraktion des Herzmuskels eine 
Eigenschaft zuerkennen, die dem Skelettmuskel fehlt und die unter 
dem Namen des „Alles-oder-Nichts“-Gesetzes bekannt ist. Das Ge¬ 
setz hat verschiedene Formulierung erfahren. Die eine Fassung 
des Gesetzes wird vielleicht am prägnantesten in dem soebeu er¬ 
schienenen Buche von Wenckebach folgendermaßen ausgesprochen 
(16 p. 9): „Der Herzmuskel antwortet auf einen wirksamen Reiz 
mit einer den ganzen im Reizaugenblicke vorhandenen Kontraktilitäts¬ 
vorrat erschöpfenden Zuckung. Nach dieser Systole regeneriert sich 
die Kontraktilität in bestimmter Weise, sie wächst, so lange kein 
neuer Reiz den Muskel trifft, bis zu einem gewissen optimalen 
Werte an. Es hängt von dem Momente der nächsten wirksamen 
Reizung ab, welche Kraft (Kontraktionshöhe, Arbeit) vom Herz¬ 
muskel geleistet wird.“ Diese Auflassung steht in strengem Wider¬ 
spruch zu den experimentellen Tatsachen. Jeder Herzteil leistet 
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bei gleichbleibendem Chemismus und gleichbleibender Frequenz bei 
seiner regelmäßigen Tätigkeit soviel Arbeit, eine solche Kontraktions¬ 
höhe, als ihm seine Anfangsspannung vorschreibt. Der Irrtum, daß 
die Kontraktionshöhe eine Funktion der Zeit sei, konnte dadurch 
entstehen, daß bei den meisten natürlichen und experimentellen 
Bedingungen die Anfangsspannung, die tatsächlich den Kontraktions¬ 
ablauf beherrscht, eine Funktion der Zeit ist. Ändert man ex¬ 
perimentell die Anfangsspannung unabhängig von der Zeit, wie dies 
in meinen Versuchen geschehen ist, so folgt die Kontraktionshöhe 
der Anfangsspannung, nicht der Zeit. Es kann nicht angenommen 
werden, daß bei jeder Kontraktion der gesamte zur Verfügung 
stehende Energievorrat verbraucht werde, denn der Herzmuskel 
kann jederzeit vermehrte Energie in äußere Arbeit umsetzen in 
dem Momente, in dem eine erhöhte Anfangsspannung ihm dies vor¬ 
schreibt. Auch die Untersuchungen Rohde’s(8, 9) sprechen ein¬ 
deutig für die von mir ausgesprochene Auffassung. Wird nämlich 
bei jeder Kontraktion der gesamte Energievorrat verbraucht, ver¬ 
brannt, so muß der Sauerstoffverbrauch eine eindeutige Funktion 
der Frequenz und unabhängig von der geleisteten Arbeit sein. 
Demgegenüber hat Roh de festgestellt, daß der Sauerstoffverbrauch 
des isolierten Säugetierherzens je nach den mechanischen Be¬ 
dingungen, unter denen man es tätig sein läßt, ein verschieden 
großer ist, daß die vom Herzen geleistete Spannung in annähernd 
einfacher Proportion zum gleichzeitigen Sauerstoffverbrauch steht. 
Das Alles-oder-Nichts-Gesetz kann also nur in einer wesentlich 
anderen Fassung richtig sein. Eine Formulierung des Gesetzes, 
die mit den Tatsachen in Einklang steht, gibt z. B. Starling 
(11 p. 1074): „Erfolgt überhaupt eine Kontraktion des Herzens, so 
ist sie stets eine maximale insofern, als die Höhe der Kontraktion 
nicht von der Reizstärke abhängt, sondern von anderen Bedingungen, 
die den Muskel im Augenblick seines Ansprechens beeinflussen.“ 
Der Unterschied dieser beiden Formulierungen ist deshalb von so 
großer Bedeutung, weil nach den neueren Untersuchungen von 
Gotch und Keith Lucas das Alles-oder-Nichts-Gesetz in der 
letzteren Fassung auch für den Skelettmuskel zu gelten scheint. 
Damit wäre wieder ein scheinbar prinzipieller Unterschied zwischen 
Herzmuskel und Skelettmuskel beseitigt. 

Haben wir so die funktionelle Identität der Kontraktion von 
Herzmuskel und Skelettmuskel im Prinzip erwiesen, so müssen wir 
zum Schluß noch erörtern, wie die im natürlichen Kreislauf 
existierenden Bedingungen Anfangsfüllung und Anfangsspannung 
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beeinflussen. Für das linke Herz konnte zuerst nacbgewiesen 
werden, daß vor allem der Widerstand, die Höhe des arteriellen 
Drucks, den Anfangszustand der Muskulatur bestimmt Der maß¬ 
gebende Faktor ist hier der systolische Rückstand. Nur sehr in 
zweiter Linie macht auch die Größe des Zuflusses einen Einfluß 
geltend. 

Für das rechte Herz konnte dagegen in der vorliegenden Ab¬ 
handlung nachgewiesen werden, daß die Größe des arteriellen 
Widerstandes (im kleinen Kreislauf) die Dynamik nur sehr wenig 
beeinflußt und daß die Arbeit des rechten Herzens vorwiegend von 
der Größe des venösen Zuflusses abhängt. Für die Funktion beider 
Herzhälften ist also der angrenzende Teil des großen Kreislaufs 
der entscheidende Faktor. Der kleine Kreislauf hat im ganzen 
einen rein passiven Anteil an der Dynamik des Säugetierherzens. 
Dieser Gedanke soll in der folgenden dritten Mitteilung experimentell 
weiter verfolgt werden. 

Zusammenfassung. 

In Fortsetzung der Untersuchungen über die Dynamik des 
Säugetierherzens wird der Einfluß des venösen Zuflusses und des 
Widerstandes auf die Dynamik des rechten Herzens experimentell 
geprüft 

Zureichende Druckregistrierung in den Herzhöhlen ermöglichte 
wiederum das nach Frank’schen Prinzipien konstruierte Troikart- 
manometer. Die Verwendung von Starling’s Herz-Lungen-Kreis- 
lauf ergab eindeutige Versuchsbedingungen. 

1. Für die Dynamik des rechten Ventrikels ist bei Konstanz 
der Beschaffenheit des Muskels die Größe des venösen Zuflusses 
der maßgebende Faktor. Mit Zunahme des Zuflusses steigt inner¬ 
halb der Grenzen der Sufflcienz der diastolische Druck (Anfangs¬ 
spannung) entsprechend der vermehrten Füllung. Dies bedingt 
steileren Druckanstieg, Erhöhung des systolischen Druckmaximums 
und Verbreiterung der Zuckungskurve. 

2. Zunahme des Widerstandes durch Verengerung der Strom¬ 
bahn des Lungenkreislaufs hat innerhalb physiologischer Grenzen 
bei normalen Lungengefäßen nur geringen Einfluß auf die Dynamik 
des rechten Ventrikels. 

3. Die Systole des rechten Vorhots wird von denselben Ge¬ 
setzen beherrscht wie die Systole der Kammern. Zunahme der 
Anfangsfüllung durch vermehrten venösen Zufluß bedingt Zunahme 
der Anfangsspannung, steileren Anstieg der Druckknrve während 
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der Systole, höheres Druckmaximum, Verbreiterung der Zuckungs¬ 
kurve. 

4. Der Druckablauf im rechten Vorhof übt maßgebenden Einfluß 
auf die Strömungsgeschwindigkeit in den großen Venen aus. In 
Anbetracht des an sich geringen Druckgefälles im venösen System 
bedingen die relativ beträchtlichen Druckschwankungen am End¬ 
querschnitt eine pulsatorische Änderung des Druckgefälles, eine 
pulsatorische Strömung des Venenblutes. Bei großem venösem 
Zufluß kann in bestimmten Phasen der Herzrevolution ein vom 
Herzen weg gerichtetes Druckgefälle im venösen System entstehen. 

5. Die beobachteten Schwankungen des Druckgefälles bewirken, 
daß bei geringem venösem Zufluß die Füllung des rechten Herzens 
während der ganzen Diastole nahezu kontinuierlich erfolgt. Bei 
großem venösem Zufluß erfolgt die Füllung des Vorhofs vorwiegend 
in den frühen Phasen der Diastole. Während der späteren Phasen 
der Diastole kann infolge der starken Abnahme des Gefälles nur 
wenig Blut mehr einströmen. Der Vorhof ist dadurch bis zu einem 
gewissen Grade vor Überdehnung geschützt. 

6. Der Druckablauf im Stamm der Arteria pulmonalis zeigt 
alle Einzelheiten, die 0. Frank am Aortenpuls beschrieben hat: 
die Anfangsschwingung, den systolischen Hauptteil, die Inzisur mit 
Nachschwingung, den diastolischen Teil und die Vorschwingungen. 

7. Die absolute Höhe des Pulmonalisdrucks hängt wesentlich 
von der Höhe des venösen Zuflusses ab. Mit wachsendem Zufluß 
erhöht sich der diastolische und noch mehr der systolische Pulmonalis- 
druck, die Pulsamplitude wachst. 

8. Die Dynamik der einzelnen Herzabschnitte wird vorwiegend 
durch das Verhalten der angrenzenden Teile des großen Kreislaufs 
bestimmt. Für die Dynamik des linken Herzens ist der Aorten¬ 
druck der in erster Linie bestimmende Faktor. Er reguliert durch 
die Größe des systolischen Rückstandes Anfangsfüllung und Anfangs¬ 
spannung im linken Ventrikel. Die Bedeutung des venösen Zu¬ 
flusses ist diesem Faktor gegenüber fiir das linke Herz relativ 
gering. 

Die Dynamik des rechten Herzens wird vorwiegend bestimmt 
durch die Größe des venösen Zuflusses. 

Das Verhalten des kleinen Kreislaufs hat für die Dynamik des 
Herzens erheblich geringere Bedeutung als das des großen Kreis¬ 
laufs. Weder Änderung des Zuflusses zum linken Herzen noch 
Änderung des Widerstandes für das rechte Herz vermögen innerhalb 
physiologischer Grenzen die Dynamik erheblich zu beeinflussen. 
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9. Das Alles-oder-Nichts-Gesetz kann für die Kontraktion des 
Herzmuskels nur in modifizierter Form aufrecht erhalten werden. 
Da diese modifizierte Form des Gesetzes auch für die Kontraktion 
des Skelettrauskels zu gelten scheint, bedeutet dieses Gesetz keinen 
prinzipiellen Unterschied zwischen Herzmuskel und Skelettmuskel. 
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Aas der medizinischen Klinik zu Heidelberg. 

Über die Wirkung des Karamels im normalen nnd 
diabetischen Organismus. 

Von 

Erich Grafe. 

In der Münchener medizinischen Wochenschrift (Nr. 26, 1914) 
wurde kurz über Versuche berichtet, aus denen hervorging, daß 
große Mengen karamelisierten Trauben- und Rohrzuckers (100—250 
pro die) auch vom schwersten Diabetiker in allen untersuchten 
Fällen verarbeitet werden, ohne daß dabei Zucker in nennens¬ 
werter Menge in den Harn übergeht. Die Glykosurie steigt höch¬ 
stens um einige Gramme Zucker, die zum Teil auf den geringen 
Zuckergehalt des meist nicht vollständig zuckerfreien Karamels 1 ) 
zurückzuführen sind. Außerdem wurde in den meisten Fällen ein 
günstiger Einfluß auch auf die Acidose beobachtet. 

Da das Ergebnis dieser Versuche sowohl theoretisch-biologisch, 
wie praktisch-therapeutisch von Interesse ist, mußte versucht 
werden, auf den verschiedensten Wegen Aufschluß über die 
Wirkung des Karamels im gesunden und diabetischen Organismus 
zu erhalten, ferner war es notwendig, noch weitere praktische Be¬ 
obachtungen zu sammeln, um die günstigste Art der Verabreichung 
und eine differenzierte Indikationsstellung für die Therapie zu er¬ 
mitteln. Vor allem erschien es auch wichtig, zu versuchen, ob 
und wieweit es möglich ist, Stärke und Mehlarten so zu kara¬ 
melisieren, daß sie für den Diabetiker nutzbar werden. 

Da die biologische Wirksamkeit des Karamels im Organimus 
bisher noch niemals genau 2 ) untersucht worden ist, erhebt sich 
hier ein ganzes Heer von Fragen, die bearbeitet werden müssen. 


1) Versuche, Karamel auch von den letzten Spuren Zucker zu befreien, sind 
im Gange. 

2) In der Literatur finde ich, nur die kurze Angabe von Schwarz (Deut- 
Deutsches Archiv für klin. Medizin, nti. Bd. 
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Sie beziehen sich einmal auf die chemische Natur der Substanz 
und ferner auf sein Schicksal im tierischen Organismus. 

I. Chemische und physikalische Eigenschaften des 

Karamels. 

Leider sind die bisherigen Kenntnisse auch in dieser Richtung 
außerordentlich spärlich. Die wichtigsten Angaben, die ich in der 
chemischen Literatur*) darüber auffinden konnte, und was ich selbst 
untersucht habe, ist folgendes: 

Untersucht wurde fast nur das Rohrzuckerkaramel: der Rohr¬ 
zucker schmilzt bei etwa 170°. Bei Erhitzung bis auf 180—190° 
entweichen Kohlensäure und Aceton (Croß undBeran). Der Ge¬ 
wichtsverlust ist dabei etwa 12 °/ 0 und es entsteht das sogenaunte 
Karamelan C 12 H J8 0 9 , das bei weiterer Röstung und einem Gewichts¬ 
verlust von 15°/ 0 in Karamelen (C 8fl H 60 O 25 ) und später bei 20 °/ 0 
Gewichtsabnahme in Karamelin übergehen soll. Für letztere Sub¬ 
stanz wird von Völckel 2 ) die Formel, C i4 H 26 0, 8 , von MamnenG 
C 6 H 4 O a angegeben. Bei diesem Umwandlungsprozeß verliert der 
Zucker seine Löslichkeit in Wasser und Säuren, nur in Al¬ 
kalien ist er noch etwas löslich. Bei höheren Temperaturgraden 
entsteht dann die Holzkohle. Das gewöhnliche Rohrzuckerkaramel 
soll eine Mischung von Karamelan, Karamelen und Karamelin sein. 
Diese einzelnen Polymerisationsprodukte, deren empirische Formel 
anscheinend noch keineswegs feststeht, unterscheiden sich nach 
den Untersuchungen von A. S ab an ej e w und J. Antuschewitz 8 ) 
u. a. durch ihr Verhalten gegenüber der Dialyse. So soll Karamelan 
dialysabel sein im Gegensatz zu dem Karamelen von Gelis. Die 
Trennung der einzelnen Komponenten des Karamelgemisches ließ 
sich somit durch die Dialyse vollziehen. Durch die genannten 
russischen Forscher wurde ein durch Diatyse von allen nicht 
kolloidalen Beimengungen gereinigtes und durch Alkohol aus 
wässeriger Lösung gefälltes Rohrzuckerkaramel genauer untersucht. 

sclies Arch. f. klin. Med. Bd. 76 p. 233, 1903), daß Karamel in Mengen von 20 
bis 50 g beim Diabetiker ohne Einfluß auf Glykosurie und Acidose sind. Die 
Versnobe darüber selbst sind nicht wiedergegeben. 

1) Vgl. hier vor allem v. Lippinaun, Chemie der Zuckerarten III. Aufl. 
IL Bd. S. 128ff. Dort auch sämtliche Literaturaugaben, soweit sie in dieser 
Arbeit nicht besonders angegeben sind. 

2 ) Annal. d. Chemie u. Pharmak. Bd. 85 p. 59, 1856, Bd. 86 p. 63, 1856. 

3) Journal der russischen ehern. Gesellseh. Petersburg 1893. (1) 23.—31. refer. 
Bericht der deutschen ehern. Gesellseh. Bd. 26 K. 367. 
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Durch kryoskopische Bestimmungen wurde eine Molekulargröße von 
2621—2752 berechnet. Auf Grund der kryoskopischen Daten, der 
Beobachtung der C0 2 -Abspaltung sowie der Analyse des Barium¬ 
salzes wurde von ihnen die empirische Formel C J26 H 188 0 80 auf¬ 
gestellt und für die Entstehung folgende Bildungsgleichung ange¬ 
geben : ll(C 12 H 22 O n )—7C0 2 —27H,O=C m H, 88 O 80 . 

Erwärmt man eine wässerige Karamellösung oder setzt sie 
längere Zeit dem Lichte aus, so nimmt nach den genannten Autoren 
die Gefrierpunktserniedrigung zu, woraus man schließen muß, daß 
durch Wasseraufnahme das große Molekül in Substanzen mit ge¬ 
ringerem Molekurlargewicht zerfällt. Es ist das eine Feststellung, 
die vielleicht für die Kenntnis der .Resorption des Karamels im 
Organismus von Bedeutung ist 

Je nach der Art der Herstellung des Karamel sind die Angaben 
der Autoren verschieden, ein Beweis dafür, einen wie wenig ein¬ 
heitlichen und stabilen Stoff wir im Karamel vor uns haben. Dies 
ist wohl auch der Hauptgrund, warum über die Hitzepolymerisations¬ 
produkte des Zuckers noch so wenig bekannt ist. 

Ich erwähne noch eine andere Methode der Reindarstellung 
des Karamels (nach Ehrlich 1 )). Rohrzucker wird im Vacuum bei 
ca. 200° erhitzt, die erkaltete braunschwarze Masse wird nach 
Auskochen mit Methylalkohol in Wasser gelöst und die Lösung 
im Vacuum eingedampft, wobei eine glänzende schwarz-braune 
Kruste sich bildet, die Saccharan genannt wird. Als Formel wurde 
also die gleiche Zusammensetzung wie bei Karamelan C I2 H 18 0* ge¬ 
funden und vermutet, daß die Substanz aus Rohrzucker durch Aus¬ 
tritt von 2 Molekülen Wasser entsteht. Dieser Körper ist jedoch 
anscheinend nicht identisch mit der durch Sabanejew und 
Antusche witz durch Dialyse gereinigten Substanz, und ist auch 
ö-reicher. 

Je nach der Art der Behandlung und vor allem nach Höhe 
der Röstungstemperaturen werden von den einzelnen Autoren ganz 
verschiedene Stoffe erhalten, so daß es vorläufig unmöglich ist, die 
Resultate miteinander in Einklang zu bringen. 

Die chemische und physikalische Reaktionsfähigkeit von Karamel¬ 
lösungen ist ziemlich gut studiert. So sehr sonst die Angaben der 
Autoren auseinander gehen, hier herrscht nahezu völlige Überein¬ 
stimmung. 


1) Zeitschr. des Vereins deutscher Zuckerindustr. 1909 p. 746—753, ref. 
€hera. Bericht 1909 11 . Bd. S. 1168. 
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Das durch Erhitzen bei 160—200° gewonnene Rohrzucker¬ 
karamel ist leicht löslich in Wasser (die Löslichkeit nimmt mit 
steigender Temperatur ab), ferner löslich in Methylalkohol, da¬ 
gegen vollkommen unlöslich in absolutem Alkohol, Amylalkohol, 
Äther und Chloroform. Die von nicht verändertem Zucker durch 
Vergärung oder Dialyse gereinigten Präparate reduzieren Kupfer, 
Silber und Wismut stark, auch die optische Aktivität bleibt un¬ 
verändert, dagegen werden sie durch Hefe nicht vergärt. Ausgefällt 
wird es außer durch absoluten Alkohol durch Baryt z. B. durch 
Tonerdenbrei und Bleiessig in ammoniakalischer Lösung vollständig, 
ferner durch Paraldehyd. Mit Phenylhydrazin bildet es amorphe 
Osazone. 

Bei der spektroskopischen Untersuchung findet man ein charak¬ 
teristisches Spektrum (Völckel), das je nach der Konzentration 
der Lösung den blauen Teil des Spektrums mehr oder weniger 
vollständig auslöscht. Auf das spektroskopische Verhalten hat 
Stolle sogar eine Methode der quantitativen Bestimmung aufge¬ 
baut, die bis auf 0,05 °/ 0 genau sein soll. 

Nach den Dialyseversuchen von Graham u. a. unterliegt es 
keinem Zweifel, daß das Karamel wenigstens teilweise kolloidal 
ist. Eigene Untersuchungen zeigten mir, daß es zum größten Teil 
vom Ultrafilter zurückgehalten wird, was in dem gleichen Sinne 
spricht. Durch wochenlange Dialyse, durch ganz feine tadellose 
Membranen verliert das Karamel ca. 15—25 °/ 0 an dialysablen Sub¬ 
stanzen. Bei der Elektrolyse verhält sich Karamel im Gegensatz 
zu den meisten Kolloiden insofern sehr auffallend, daß es deutlich 
der Anode zuwandert (Coehn). 

Eine besonders charakteristische Eigenschaft des Karamels 
ist seine intensive Färbekraft, von der ja in der Nahrungsmittel¬ 
industrie weitgehend Gebrauch gemacht wird. Die Intensivität 
der Färbung nimmt mit steigender Temperatur zu. Ein Teil der 
Farbstoffe, die helleren Nuanzen, gehen in Alkohol über, die braun¬ 
schwarzen sind dagegen unlöslich (A. Herz fei d 1 )), z. T. handelt 
es sich dabei wohl um Kohlepartikelchen. Eine Entfärbung ist 
durch Ozon in saurer Lösung möglich (Fradin), ferner durch nas- 
zinierendes Chlor und durch Hydrosulfit, auch Knochenkohle ab¬ 
sorbiert einen Teil des Farbstoffes, insbesondere gelingt es gut, 
nach Bleichung mittels Hydrosulfit die letzten Farbreste durch 


1) Zeitschr. d. Vereins deutscher Zuckerindustr. 1909 Dezember, 1088—1097, 
refer. Chem. Zentralbl. 1908 Bd. I p. 422. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über die Wirkung des Karamels im normalen n. diabetischen Organismus. 441 

Knochenkohle zu beseitigen (A. Herzfeld). Zum Nachweis auch 
sehr kleiner Mengen von Karamel sind gewisse Farbreaktionen 
sehr geeignet: so entsteht nach Licht har dt 1 ) bei Zusatz einer 
filtrierten, wässerigen, schwefelsauren Tanninlösung 2 3 ) selbst bei 
kleinen Mengen Karamel ein dunkelbrauner Niederschlag. 

Ebenso entsteht nach Marsh eine intensive Braunfärbung, 
wenn man eine ganz verdünnte Karamellösung mit einer Emulsion 
schüttelt, die aus 3 ccm H a O, 3 ccm H 8 P0 4 und 100 ccm Amyl¬ 
alkohol besteht. 

Die intensive Färbekraft des Karamels läßt sich mit gutem 
Erfolge auch für quantitative Bestimmungen des Karamels benutzen. 
So hat UspherSmith 8 ) vor kurzem eine anscheinend recht genaue 
kolorimetrische Methode angegeben, in der als Vergleichsflüssigkeit 
eine Lösung von 0,0417 g Ammoniumoxalat in 30 ccm H a O -f- 2 ccm 
Neßler’schem Reagens empfohlen wird. Auf diesen Farbenton wird 
eine Karameilösung eingestellt, die durch 5' langes Erhitzen von 
0,5 g Zucker in schwefelsaurer Lösung gewonnen wird 4 5 ). 

Die Spaltungsprodukte des Karamels sind nur sehr unvollkommen 
untersucht und die Angaben der Autoren divergieren hier recht er¬ 
heblich. Karamelan ergibt nach Stolle nach 18stündigem Kochen 
mit 3 °/ote er Salzsäure oder Schwefelsäure Lävulinsäure 15 °/ 0 eines 
Humusstoffes von der Formel C 9 H n 0 6 , der bei weiterer Oxydation 
Oxalsäure liefert, und eineHexose (wahrscheinlich Glukose), während 
nach einer änderen Angabe Schwefelsäure den gleichen Stoff bei 
mäßiger Temperatur in ein gut vergärbares Gemisch von Dextrose 
und Lävulose verwandeln soll. 

Trillat 6 * ) wies nach, daß beim Rösten des Zuckers oberhalb 
von 125 0 stets kleine Mengen von Formaldehyd entstehen, die pro¬ 
portional der Temperatur zunehmen. Er konnte in Präparaten des 


1) Journ. of Ind. and Engin. Chem. 2 p. 589, ref. Chem. Zentralbl. 1910 
Bd. II p. 1781. 

2) 1 g Tannin wird in 30 ccm Wasser gelöst, dazu 0,75 g Schwefelsäure 
Von der Dichte = 1,84 hinzugesetzt nnd auf 60 ccm mit Wasser aufgefüllt, 
nach 24stünd. Stehen wird filtriert. 

3) Americ. Journ. Pharmak. Bd. 83, 411—412, Sept. 1911. 

4) Die genaue Vorschrift verlangt, daß 0,5 g Zucker mit 5 ccm einer 
ddischung von 2 cm H*S0 4 -p 10 ccm H*0 versetzt und damit auf dem Wasserbade 
erhitzt wird. Nach dem Erkalten werden 25 ccm H^O hiuzugesetzt, dann wird 
mit Kalilauge neutralisiert und bis auf 100 ccm mit Wasser aufgefüllt. 

5) Bullet, de l’Associat. de chim. de sucre Bd. 23 p. 652—055, Dez. 1905, ref. 

Chem. Zentralbl. 1906 Bd. I p. 978 u. Compt. rend. de l'Academ. d. sc. 142 p. 454 

bis 456, ref. Chem. Zentralbl. 1906 Bd. 7 p. 1193. 
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Handels bis 0,35% Formaldehyd nach weisen. Das Auftreten dieses 
Stoffes brachte ihn zu der Hypothese, daß das Karamel durch Poly¬ 
merisation freier CH s O-Gruppen entstände. Der Nachweis von 
Formaldehyd ist vor allem darum von Wichtigkeit, weil seine An¬ 
wesenheit in konzentrierteren Lösungen die Hefe schädigt und so 
Veranlassung zu falschen Schlüssen über den Zuckergehalt bzw. die 
Reinheit von Karamelpräparaten geben kann. 

Die Einwirkung von Fermenten auf Karamel ist bisher meines 
Wissens noch nie untersucht worden. 

Da diese Frage aber vor allem für die Kenntnis des Schicksals 
des Karamels im Organismus von Bedeutung sind, habe ich der¬ 
artige Untersuchungen angestellt, die zunächst der Frage gelten, 
ob sich unter der Einwirkung von stark amylolytischen Fermenten 
(untersucht wurde Takediastase und aktiver Duodenalfistelsaft vom 
Hund) eine Zunahme der reduzierenden Substanz bezw. der Gär¬ 
fähigkeit des angewandten Karamels nachweisen läßt. 

Versuch Nr. 1: 4.—5. Dezember 1913. 30 ccm einer 4% 
Karamellösung werden mit 100 ccm destilliertem Wasser, in dem 1 Ta¬ 
blette Takediastase gelöst war, versetzt. 

Gehalt an reduzierter Substanz = 2,519 %. Nach 5 ständigem Aufent¬ 
halt im Brutschrank bei 38° ist der Gebalt an reduzierter Substanz = 
2,555 %, also fast vollkommen unverändert geblieben, zumal wenn man 
bedenkt, daß etwas Wasser verdampft ist. 

Versuch Nr. 2 : 10.—16. Februar 1914. Zu 100 ccm einer 10 % igen 
vergorenen Rohrzuckerkaramellösung werden 10 ccm eines frischen, stark 
wirksamen Duodenalfistelsaftes, der durch Zusatz von wenigen Tropfen 
Natriumkarbonat deutlich alkalisch gemacht war, hinzugesetzt. Die 
Mischung wird bei 38° im Brutschrank gehalten, zu Anfang und weiter 
täglich werden davon 10 ccm entnommen und auf Gärkraft (mit dem Lohn¬ 
stein'sehen Quecksilberpräzisionssaccharimeter) und reduzierende Kraft 
untersucht. Die in der Tabelle angegebenen Zahlen für die Reduktions¬ 
kraft sind in ccm J-Lösung pro 2 ccm des Gemisches angegeben, 

die Prozentzahlen geben nicht den direkten, ausgerechneten Prozent¬ 
gehalt der Lösung, sondern die Ablesungen am Lohnstein’schen Appa¬ 
rate an (8. Tab. I). 

Die Versuchsreihe zeigt nicht nur keine Zunahme, sondern eher 
eine kontinuierliche Abnahme der reduzierenden Kraft des Ver¬ 
dauungsgemisches, erst an den beiden letzten Tagen sind die Werte 
wieder etwas höher. Die Gärkraft bleibt dabei vollkommen die 
gleiche. Da in dieser Versuchsreihe dem Verdauungsgemisch ab¬ 
sichtlich keine Antiseptica zugesetzt waren, um Verhältnisse zu 
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Tabelle I. 


Entnahme 

Nr. 

Datum 

1914 

Menge des 
entnommenen 

ccm 

Reduzierende Kraft 
pro 2 ccm (aus- 
gedrückt in ccm 

^ J-Lösung) 
ccm 

Ver¬ 

gärbarkeit 

°/o 

1 

10. II. 

10 

14,8 

0,55 

2 

11. 11. 

10 

12,3 

0,6 

3 

12. IL 

10 

8,7 

0,1 (?) 

4 

13. II. 

10 

7,9 

0,6 

5 

14. II. 

10 

7,1 

0,6 

6 

16. II. 

10 

7,8 

0,6 

7 1 

16. II. 

10 

9,2 

0,6 


schaffen, wie sie etwa annähernd im Darm vorhanden sind, mußte 
mit der Entwicklnng von Keimen gerechnet werden. Platten¬ 
kulturen ergaben fast ausschließlich sehr zahlreiche Hefekolonien, 
nur ganz vereinzelte andere Keime. Die Anwesenheit der Hefe 
macht den Versuch nicht eindeutig, da man nicht weiß, ob und 
wie viel etwa abgespaltener Zucker von der Hefe bereits vergoren 
worden war. Daß tatsächlich das Karamel verändert worden war, 
ging daraus hervor, daß kolorimetrisch bestimmt, die Färbekraft auf 
etwa ein Drittel abgenommen hatte. Ob es Zufall ist, daß die Zahlen 
für die Gärkraft stets die gleichen blieben oder ob in der Zeitein¬ 
heit stets die gleiche Menge Zucker abgespalten und vergoren 
worden ist, läßt sich nicht entscheiden. 

Versuch Nr. 3: Verdauungsversuche unter Toluolzusatz (2.—11. 
März 1914). 90 ccm einer 10 °/o Lösung von vergorenem Traubenzucker* 

karamel werden mit 15 ccm frischem Duodenalfistelsaft vom Hunde sowie 
einigen ccm verdünnter Sodalösung versetzt und auf ein Gesamtvolumen 
von 120 ccm aufgefüllt, dazu kommen 20 ccm Toluol. Wie in den früheren 
Versuchen werden von der im Brutschrank bei 38° auf bewahrten Mischung 
täglich 10 ccm entnommen und analysiert. Die Registrierung der Werte 
ist die gleiche wie vorher (s. Tab. II). 

Die Tabelle zeigt, daß die Werte für die reduzierte Kraft und 
Vergärbarkeit nach kurzem Abfall später fast vollkommen konstant 
blieben. Kolorimetrisch ließ sich keine sichere Abnahme der Färbe¬ 
kraft feststellen. Das Verdauungsgemisch enthielt nur ganz ver¬ 
einzelte Keime. 

Für die Gärproben wurde das Toluol durch vorsichtiges Er¬ 
wärmen vollständig entfernt. Während in der Regel die Vergär¬ 
barkeit nach weiteren 24 Stunden keine oder höchstens noch einen 
minimalen Fortschritt zeigte, wurde einmal bei der am 9. März 
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Tabelle II. 


Entnahme 

Nr. 

Datum 

1914 

Menge des 
entnommenen 

ccm 

Reduzierende Kraft 
pro 5 ccm 
entsprechend ccm 

fo » 

Ver¬ 

gärbarkeit 

°/o 

1 

2. III. abends 

10 

9,0 

0,4 

2 

3. III. morgens 

10 

7,6 

0,18 

3 

3. III. abends 

10 

8,6 

0,28 

4 

4. III. 

10 

7,9 

0,28 

5 

5. III. 

10 

8,7 

0,38 

6 

6. III. 

10 

7,6 

0,28 

7 

7. III. 

10 

7,8 

0,28 

8 

9. III. 

10 

7,7 

0,28 

9 

11. III. 

10 

7,9 

0,28 


entnommene Probe eine sehr starke, kontinuierliche Zunahme der 
CO a -Entwicklung gefunden: Sie betrug am 11. März 1,25°/ 0 , am 
12. März 1,6 °/ 0 , am 13. März 2,35 °/ 0 » am 14. März 2,6 %, am 15. März 
2,7 °/ 0 , am 16. März 3,0 °/ 0 , am 17. März 3,2 °/ 0 , am 20. März 4,25 %, 
am 22. März 5,4 °/ 0 , am 24. März 5,6 °/ 0 , am 28. März 5,7 %. Da 
der Gehalt der Lösung an Karamel 7,5 °/ 0 betrug, waren in dieser 
Probe schließlich 75,8 % des vorhandenen Karamels vergoren. Die 
vorher braune Mischung hatte nur noch einen gelblichen Farben¬ 
ton. In dieser Probe war also auf die Länge der Zeit schließlich 
das Karamel aufgespalten worden, im wesentlichen wohl durch die 
Tätigkeit der Hefezellen, da Bakterien in nennenswerter Menge 
in der dichten Hefeaufschwemmung kaum zur Entwicklung kommen 
können. Immerhin wäre möglich, daß die ganz geringen Anstiege 
in den letzten Tagen auf Bakterientätigkeit zurückzuführen wären. 

So zeigen die mitgeteilten Versuche, daß unter aseptischen 
Kautelen amylolytische Fermente Karamel nicht rasch in ähnlicher 
Weise aufzuspalten vermögen wie etwa Stärke, d. h. unter Auftreten 
stark reduzierend wirkender, leicht vergärbarer einfacher Komplexe 
(Zucker). 

Dagegen wird Karamel unter Umständen durch längere Ein¬ 
wirkung von Hefezellen eventuell auch Bakterien unter CO # -Ent- 
wicklung abgebaut. 

Weitere Untersuchungen müssen darüber Auskunft geben, ob 
die verwandten Fermente vielleicht nicht in anderer Weise das 
Karamel angreifen, z. B. die komplexeren, nicht dialysierbaren Ver¬ 
bindungen in einfachere, dialysable Stoffe aufspalten. 

Außerdem müssen noch weitere Fermente einer Prüfung unter¬ 
zogen werden. 
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II. Ausnutzungsversuche bei Karamelfütterung. 

Eine vollkommen exakte quantitative Bestimmung des Karamels 
in den Fäces stößt auf außerordentlich große Schwierigkeiten, da 
bei dem Vorhandensein anderer Farbstoffe sowohl spektroskopische 
wie kolorimetrische Bestimmungen versagen; die indirekte Methode 
der Differenzbestimmung» (Gesamttrockenkot — [Fett -f- N-Sab- 
stanzen -|- Asche -f- gewöhnliche Kohlenhydrat]) ist einmal 
außerordentlich umständlich und zweitens, wie alle derartigen 
Differenzmethoden, kaum genau. 

Um den Karamelgehalt des Kotes mit einer annähernden und 
für die Frage der Ausnutzbarkeit genügenden Genauigkeit zu be¬ 
stimmen, verfahrt man zweckmäßig in folgender Weise: 

« Der frisch entleerte Kot wird entweder gleich verarbeitet oder mit 
etwas Schwefelsäure und Toluol versetzt am kühlen Ort, am besten im 
Eisschrank aufbewahrt. 

Nach Feststellung des Feuchtgewichtes wird er bei kleiner Flamme 
in üblicher Weise auf dem Wasserbade getrocknet, bis er sich pulveri¬ 
sieren läßt. 

Je nach Menge des vorhandenen Trockenkotes wird er nach feiner 
Pulverisierung in der Kaffeemühle entweder ganz oder teilweise mit 
kochendem Wasser fein zerrieben und filtriert. Mit heißem Wasser wird 
solange nachgespült, bis das Filtrat nur noch einen ganz schwachgelben 
Farbenton hat. Dann wird der FilterrückBtand nochmals mit heißem 
Wasser fein zerrieben, bzw. knrz aufgekocht es wird nochmals filtriert 
und bis zur Farblosigkeit gewaschen. Sämtliche Filtrate werden ver¬ 
einigt und auf dem Wasserbades vorsichtig zur Trockne eingedampft 
und schließlich 1—2 Stunden bei 120—130° erhitzt, um die letzten 
Mengen Wasser zu verjagen. Das Karamel erleidet bei diesen Tempe¬ 
raturen keine Gewichtsveränderungen. Dieser Trockenrückstand der Kot¬ 
filtrate besteht nun ganz vorwiegend aus Karamel, durch Kjeldahl- 
be8timmungen läßt sich der Gehalt an Eiweißkörper durch Atherextrak- 
tion kleine Beimengungen von Fett bestimmen. Für die Berechnung 
der N-baltigen Substanz entsteht natürlich ein gewisser Fehler, da sich 
im Kotfiltrat auch N-baltige Stoffe befinden, die nicht Eiweiß sind, z. B. 
Aminosäuren, Gallenbestandteile usw. Jedoch ist deren Menge bekannt¬ 
lich gegenüber den echten Eiweißkörpern so gering, daß ein irgendwie in 
Betracht kommender Fehler nicht begangen wird, wenn man das Trocken¬ 
gewicht der N-haltigen Substanz durch Multiplikation der Kjeldahlwerte 
mit 6,25 berechnet. Zieht man von dem Gesamttrockengewicht die 
Mengen von Fett und N* Substanz ab, so besteht der Rest aus Karamel 
und kleinen Beimengungen von löslichen Salzen und Kohlenhydraten, 
die sich noch durch Vergärung beseitigen lassen. Da auch die Mengen 
dieser Stoffe im Kot gegenüber den Mengen Karamel gewöhnlich 
außerordentlich geringfügig sind (bei profusen Durchfällen und Dar¬ 
reichung sehr großer Alkaligaben sind natürlich besondere Aschebestim- 
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nrnngen notig), so darf man ohne einen großen Fehler zu begehen, den 
Rest als Karamel berechnen. 

Aus dem Bisherigen geht hervor, daß bei dieser approximativen 
Bestimmung des Karamels die Zahlen notwendig etwas zu groß 
ausfallen. 

Selbstverständlich gelingt es auf diesem Wege nicht mit Sicher¬ 
heit, alle Abbauprodukte des Karamels z. B. durch Bakterientätigkeit 
zu fassen. Groß kann aber auch hier der Fehler kaum sein, da 
vermutlich (Sicheres ist darüber überhaupt noch nicht bekannt) die 
Abbauprodukte, soweit sie nicht gasförmig sind, wasserlöslich sind. 
Soweit sie nicht vom Darm resorbiert worden sind, gehen sie aber 
bei der geschilderten Methode in das Kotfiltrat über und werden 
so mit bestimmt. 

Obwohl der Stuhl gleich nach der Entleerung mit Schwefelsäure 
und Toluol versetzt und entweder auf Eis aufgehoben oder gleich ver¬ 
arbeitet wird, läßt sich wohl nicht ganz verhindern, daß ein kleiner Teil 
des Karamels doch bis zur Kohlensäurebildung zerlegt wird. Sicher 
findet das aber nicht statt in den Koten mit .Rohrzuckerkaramel, da hier 
das Karamel auch im Kulturverbuch ausgesprochen baktericid wirkt. 
Auch aus diesem Grunde haben die Werte nur approximativen Charakter 

Zur Abgrenzung des Karamels im Stuhl nimmt man die gewöhn¬ 
lichen Mittel, am besten Karmin. Da bei dem Eintreten von breiigen 
Stühlen oder von Durchfall die 2. Abgrenzung gewöhnlich nicht mehr 
genau erkannt werden kann empfiehlt es sich, auch die Stühle der folgen¬ 
den Tage noch mit zu verarbeiten. Bei der Darreichung von dem stark 
braunschwarz färbenden Rohrzuckerkaramel läßt sich oft an der Farbe 
schon entscheiden, ob noch Karamel im Stuhl vorhanden ist. Aus mehr¬ 
fachen Beobachtungen ließ sich feststellen, daß bei breiigen Stühlen die 
Ausscheidung das Karamel noch mehrere Tage nach der letzten Dar¬ 
reichung andauern kann. 


Tabelle IN. 


Nr. 

Versuchs¬ 

person 

j Beschaffen¬ 
heit des 

1 Kotes 

1 Feucht¬ 
gewicht 

1 Trocken¬ 
gewicht 
(lufttrocken) 

Trockenzustand 
des Filtrates 
(vgl. Methode 
S. 445) 

1 Bemer¬ 
kungen 


' 1 


% 

[ % \ 

g ! 


1 

Parmgesund j 

I 

geformt j 

235 

35 1 

3,1 

1 

2 : 

n i 

dickbreiig j 

24ö 

3 y ! 

5,2 



Tabelle IN zeigt, welche Resultate die geschilderten approxi¬ 
mative Methode der Karamelbestimmung im Normalkot bei gewöhn¬ 
licher Kost ohne Karameldarreichung ergibt. 

Die hier erhaltenen Mengen Rückstand des Filtrates nach 
Abzug von Eiweiß und Fett und vergärbaren Kohlenhydraten 
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schwanken nur zwischen 3—5 g. Diese Mengen sind so klein, daß 
sie gegenüber den großen Zahlen in ausgesprochenen Karamel¬ 
stühlen kaum in Betracht kommen dürften. 

Die Verträglichkeit des Karamels für den Darmkot ist bei 
verschiedenen Menschen außerordentlich verschieden. In der Regel 
treten bei Mengen von 100 g keine Durchfälle auf, bei größeren 
Dosen ist das aber, wenn nicht Stopfmittel gereicht werden, häufiger, 
und ich sah hin und wieder auch Kranke, bei denen, zumal wenn 
sie lange und in großen Mengen Karamel kekamen, ganz profuse 
Diarrhöen einsetzten, bei denen ein großer Teil des Karamels an¬ 
scheinend unverändert entleert wurde, während andere trotz 
Karamel so verstopft waren, daß sie noch Abführmittel nehmen 
mußten. Wie ich schon in meiner ersten Mitteilung betonte, ist 
für die Frage, ob und in welchen Mengen Karamel gegeben werden 
soll, die Reaktion und der Zustand des Darmes in erster Linie 
entscheidend. Es sind im folgenden nur solche Fälle berück¬ 
sichtigt, bei denen der Darm eine Kur zuließ, Untersuchungen in 
anderen Fällen z. B. bei profusen wässerigen Durchfällen haben 
ja kaum ein Interesse, da hier die schlechte Aussnutzung klar zu 
Tage liegt. 

Das Ergebnis der Ausnutzungsversuche von Karamel bei 
7 Diabetikern bringt Tabelle IV. Hier ist die Menge und Art 
der Verabreichung des Karamels registriert (Stab 4), ferner die 
Anzahl der Entleerungen (Stab 5), sowie deren Beschaffenheit 
(Stab 6). Die Zahlen für Feuchtgewicht und Lufttrockengewicht 
des Kotes finden sich in Stab 7—8. Die in Stab 9 aufgeführten 
Zahlen sind vermittels der geschilderten Methode gewonnen und 
mit ihrer Hilfe in Stab 10 die prozentuale Ausscheidung des Karamels 
im Kot berechnet. 

Da das Schicksal des Karamels im Darm noch nicht genau 
bekannt ist, ist es fraglich, ob der Rest ohne weiteres ganz als 
resorbiert angenommen werden darf (vgl. weiter unten). 

Die in Tab. IV aufgeführten Werte schwanken in der Breite 
von 31— 5°/o, 6mal bewegen sich die Werte um 10°/ o herum, nur 
2 mal liegen sie etwas tiefer. Was die Sammlung der Kote angeht, 
so wurden die Kote nach Karamelfütterung noch so lange mit in 
die Analyse einbezogen, als die charakteristische Farbe vorhanden 
war. Die Anwesenheit von Rohrzuckerkaramel ist durch den 
Farbenton jederzeit leicht zu erkennen, während beim Trauben¬ 
zucker infolge seiner etwas helleren Töne dies oft schwierig ist. Ver¬ 
such Nr. 3 b zeigt deutlich, wie groß unter Umständen noch die 
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Tabelle IV. Ansnutzunffsversucbe 


1 2 

Name des 

Nr. Kranken 

(Krankheit; 

3 

Datnm der 
verarbeiteten 
Kot¬ 
entleerungen 

1 4 

I 

Karameleinfuhr 

5 

Anzahl der 
Entleerungen 

1 A. Bq. 

16.-20. XL 

856 g 

Täglich durchschaut- 

Diabetes gravis 
u. Basedow; 

1913 

1 

zusammen mit Kognak 
Kohrzuckerkaramel 

1 

lieh 2 breiige Ent¬ 
leerungen 2 mal ausge¬ 
sprochenen Durchfall. 

2 Pins Br. 

28.-30. XI. 

528 £ 

Am 28. ein normaler 

59j. Mann 
• Diabetes; 

1913 

; Rohzuckerkaramel i 
in Puddingform 

geformter Stuhl, am 
2y. 3 dünnbreiige Stühle, 
am 3o. 1 mal starker 
Darchfall. 

3 a S. Bi. 

25.-28. L 

ftÄJg Rohrzucker¬ 

Täglich eine breiige. 

30 j. Mann 
Diabetes gravis; 

1914 

karamel mit Kognak 
(die letzten 3 Tage der 
ersten 13 tägigen 
Karamelperiude. *) 

außerordentlich volu¬ 
minöse Entleerung. 

3b 

28. I.-l. 11. 
1914 

Nachperiode : letzte 
Karameidarreichung 
am 20. 1. 

Die breiigen volu¬ 
minösen Entleerungen 
dauern anfangs fort, am 
2^. kein Stuhl, später 
wieder normaler Stuhl. 

4 

21.-24. II. 
1914 

450 g Rohrzucker¬ 
karamel ivoin 20. bis 
22. II. gelüst in Kognak 

3 dickbreiige. 2 dünn¬ 
breiige Stühle. 

o * 

10.-14. II. 

550 g Rohrzucker- 

3 dickbreiige, 2 durch- 


6 a 


Cb 


H. Th. 

4Cj. Mann 
: Diabetes gravis 


1914 

20.-25. II. 
1014 


25.-27. II. 
1014 


;aramei ■ vom u .—i 1 .i. 
gelüst in Kognak) 
500 g 

Rohrzuekerkaramel 
in Kognak 
(vom 19.—21. II.) 
Nachperiode 


fällige Entleerungen, 

Täglich 1—2 Ent¬ 
leerungen. meist dick¬ 
breiig, 1 mal Durchfall. 

Täglich eine dünn¬ 
breiige Entleerung. 


7 

Ku. 

28.-29. 

IV. 

400 g 

Täglich eine dickbreiige 


i Diabetes gravis) 

1914 


Traubenzuckerkaramel 

Entleerung. 




( Merck, in Kognak 


8 

Dief. 

25.-29. 

IV. 

2 mal 200 g 

Anfangs geformter 


(Diabetes) 

1914 


Traubenzuckerkaramel 

Stuhl, dann lmal täg¬ 





lich Durchfall. 

0 

Kun. 

3.-8. 

V. 

Am 5.. 6.. 7. II. je 

Täglich eine Ent¬ 


(gesund; 

1914 


100 g 

leerung. 




Traubenzuckerkaramel 






(Merck) in Kaffee 


10 

Novach. 

17.—20. 

V. 

Am 17.V. 250gTrauben- 

Am 17. 3 Entleerungen, 


i gesund; 



zuckerkaramel (Merck 

am 18. 2 Entleerungen, 




auf einmal gegeben. 

am 19. u. 20. kein Stuhl. 


*j Vgl. Münch. 

med. Wochenschr. Nr. 26 Tab. II, 1914. 

Zo< <gle 



Original frurn 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über die Wirkung des Karamels im normalen a. diabetischen Organismus. 449 


nach Karameldarreichung. 


6 

7 

8 

9 

10 

11 


Feucht- 

Trocken- 


Im Kote 
wieder¬ 
gefundene 
Mengen 
des 

Karamels 


Beschaffenheit 
des Kotes 

gewicht 

des 

Gesamt- 

gewicht 

des 

Gesamt- 

Karamel 
im Kot 

Bemerkungen 


kotes 

kotes 



Erste Kotentleernngen 
dickbreiig, spätere aus- 

1640 g 

320 g 

ca. 105 g 

ca. 12% 


gesprochen dünnbreiig, 
z. T. etwas schaumig, 






Geruch sehr gering, 
intensive Schwarz- 






färbung. 






Anfangs etwas Ver- 

2978 g 

264 g 

ca. 89 g 


Ein Teil der 

Stopfung, dann dünn- 



letzten Kot- 

breiige und schließlich 





entleerung ine 

dünnflüssige Stühle von 





Bett gegangen. 

intensiv schwarzer 





Kot also nicht 

Farbe, fast geruchlos. 
Kot dickbreiig, außer¬ 
ordentlich voluminös, 

2300 g 

488 g 

ca. 147 g 


ganz vollständig. 

etwas schanmig, sehr 
schwarz, mit geringem 

1 


| 

[ca. 31% 


Geruch. 



1 

I 


Kot anfangs wie vorher, 

984 g • 

124 g 

ca. 36 g 

j 


die Farbe wird mit 
jeder weiteren Ent¬ 






leerung heller, der fäku- 
lente Geruch nimmt zu. 

! 



1 


Kotdickbreiig, schwarz, 

1995 g 

325 g 

ca. 49 g 

ca. 11% 


fast geruchlos. 





Sehr schwarz gefärbt, 

2091 g 

281g 

ca. 38 g 

ca. 7% ; 


nur wenig riechend. 




Breiiger schwarzer, 

1330 g 

88g 

ca. 32 g 



etwas schaumiger Stuhl 
ohne gröbere Nahrungs¬ 
reste m. gering. Geruch. 

i 

1 

j 

i 

ica. 9% 




Stuhl immer noch breiig 
und noch etwas dunkel 

740 g ! 

1 

45 g 

ca. 11 g 1 


1 

gefärbt 

i 





Stuhl nahezu geformt, 
braun, ohne sonstige 

680 g 1 

i 

83g 

ca. 16,8 g 

1 

ca. 5% 

1 

I 

Charakteristika. 






Am 25. Stuhl geformt, 
am 26.—28. je eine dick¬ 

625 g 

190 g 

I 

ca. 69 g 

ca. 18% 


flüssige Entleerung. 
Entleerungen geformt, 

1117 g 

l 

166 g 

ca. 48 g 

ca. 16% 

1 

Konsistenz vielleicht 
etwas weicher wie 

1 

l 


| 


normal. 



| 

l ca. 21 % 

1 

Stühle dünnbreiig. 

798 g 

140 g 

ca. 53,0 g 
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Karamelmengen sein können, die während 5 Tagen nach Aus¬ 
setzen des Karamels sich noch im Stuhle nachweisen lassen. 

Ein sicherer Unterschied in der Ausnutzbarkeit der beiden 
Karamelarten ist aus den angegebenen Zahlen nicht zu ersehen. 

Die Stäbe 5—6 zeigen, daß bei Verabreichung größerer Karamel¬ 
mengen (200—250 g) die Stühle regelmäßig nicht mehr geformt 
sind, sondern dick- oder dünnbreiig werden. In manchen Fällen 
bestand auch etwas Gurren, Kollern und ein leichtes Blähungsgefühl, 
Erscheinungen, die jedoch in der Regel das Allgemeinbefinden 
wenig beeinträchtigten und rasch vorübergingen. 

Ara stärksten traten sie dann auf, wenn — entgegen dem sonst 
befolgten und allein zweckmäßigen Vorgehen — für besondere Ver¬ 
suche (vgl. Tabelle V) große Mengen 200—300 g auf einmal in 
einer Stunde genommen werden mußten. Da in solchen Fällen 
niemals Tanninpräparate oder Opium gegeben wurden, ließen sich 
dünnbreiige Entleerungen fast nie verhüten. Der manchmal schau¬ 
mige Charakter der Entleerungen weist darauf hin, das in einzelnen 
Fällen abnorme Gärungsprozesse im Darme auftreten können. 

III. Die Wirkung des Karamels auf den respira¬ 
torischen Gaswechsel. 

• Bei diesen Untersuchungen interessierten vor allem 2 Fragen. 
Tritt eine Steigerung der Verbrennungen ein? und ob und wie 
ändert sich der respiratorische Quotient? 

Aus zahlreichen Beobachtungen wissen wir, daß beim schweren 
Diabetiker bei Darreichung großer Mengen von Kohlenhydraten 
höchstens nur eine geringe spezifisch-dynamische Wärmesteigerung 
eintritt und daß es ebensowenig zu einer stärkeren, länger dauern¬ 
den Steigerung des respiratorischen Quotienten kommt. 

Es war daher von vornherein zu erwarten, daß der durch Er¬ 
hitzungveränderte Zucker, der im Harn nur höchstens mehrere Gramm 
und im Kot gewöhnlich nur in kleinen Mengen wieder erscheint, sich 
hier prinzipeil anders verhalten wird, wie das Ausgangsmaterial. 

Zur Entscheidung dieser Fragen sind in Tabelle V 6 Doppel¬ 
respirationsversuche bei schweren Diabetikern zusammengestellt. 
Sie wurden mit der verschiedentlich beschriebenen Methodik x ) so 
durchgeführt, daß die Kranken nach voraufgehender 12 ständiger 


1) Vgl. E. Grafe, Die Technik der Untersuchung des respirat. Gaswechsels 
beim gesunden und kranken Menschen in Abderhalden's Handbuch der biochem. 
Arbeitsmethoden Bd. 7 S. 452, 1913. 


Digitized by 


Go^ 'gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über die Wirkung des Karamels im normalen u. diabetischen Organismus. 451 


Nüchternperiode während 3—4 Stunden bei voller Nüchternheit 
und Ruhe untersucht wurden. Daran schloß sich die zweite Periode 
von 4—östündiger Dauer, in dessen erster Stunde die Kranken 
wechselnde Mengen von Karamel gelöst in Wasser oder Kaffee zu 
sich nahmen. Im übrigen wurde nur Fachinger Wasser getrunken. 

ln Tabelle V sind außer den wichtigsten Daten der Respirations- 
versuche (Stab 8—13) in den meisten Fällen auch die Analysen¬ 
werte für den während der Untersuchungsperioden entleerten Harn 
(Stab 14—17) mitgeteilt. 

Die beiden ersten Versuche betreffen den jugendlichen Dia¬ 
betiker G. Ha, über dessen Krankheitsentwicklung unter Karamel¬ 
gaben an anderer Stelle 1 ) berichtet wurde. 

Die beiden Versuche liegen zu Anfang und zu Ende der Karamel¬ 
periode. Die außerordentliche Besserung kommt vor allem in der 
Differenz der respiratorischen Quotienten zum Ausdruck, in dem 
ersten Nüchtern versuch 0,736, dem gewöhnlichen Wert beim schweren 
Diabetes, und im zweiten Versuche 0,856, also eine Steigerung 
um 0,127. Dieser Nüchternwert ist so hoch, daß hier durch das 
Karamel, das nur in der mäßigen Menge von 120 g (pro 5 1 j 2 Std.) ge¬ 
geben wurde, keine weitere Steigerung hervorgerufen werden konnte, 
auch mit gewöhnlichem Zucker wäre hier vielleicht beim Normalen 
eine nennenswerte Erhebung im Durchschnittswert von 5 1 /, Stunden 
nicht eingetreten. Zu einer Steigerung der Verbrennungen (Stab. 13) 
kam es nicht, vielmehr sanken die Werte sogar ausnahmsweise 
deutlich ab, um — 13 %• Einen sicheren Grund für das abweichende 
Verhalten in diesem Versuche, der aus der Reihe herausfällt, ver¬ 
mag ich nicht anzugeben. Vielleicht hängt es damit zusammen, 
daß der Junge während eines Teils der 2. Periode schlief. 

Bei dem Versuche M. 289 handelte es sich um eine Komplikation 
von schwerem jugendlichem Diabetes mit ausgesprochenem Basedow. 

Die Kombination dieser beiden Erkrankungen ließ eine Er¬ 
höhung des Nüchternumsatzes erwarten. 

Wie jedoch der Hungerversuch zeigt, ist die Steigerung mit 
ca. 40 Kalorien pro 1 kg nur sehr gering. 

In diesem Falle führte die Darreichung von 100 g Rohrzucker¬ 
karamel zu einer sehr deutlichen Steigerung der Verbrennungen 
um -f- 13,7 °/ 0 j während der respiratorische Quotient unverändert 
blieb. 


1) MUncbeuer med. Wochenscbr. Nr. 26, 1914. 
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Tabelle V. Respirationsversuche 


1 

Datum 

2 

Ver¬ 

suchs- 

proto- 

koll- 

Nr. 

3 

1 

Name, Alter, 
Geschlecht, 
Körperlänge, 
Puls, Respi¬ 
ration 

4 

Nackt¬ 

ge¬ 

wicht 

kg 

5 

Tempe¬ 

ratur 

°C 

6 

Diagnose 

7 

Ernährung 

8 

Vt-r- 

suchs- 

dauer 

Std. 

9 

Venti¬ 

lation- 

große 

redu¬ 

ziert 

1 

7. V. 
1913 

M. 268 

G. Ha. 14 J. 
männl. 
Puls: 60 
Respir.: 16 

38,9 

36,2 

Diabetes 

Hungerzustand 

«Va 

6295 

30. V. 
1913 

M. 272 

wie vorher 
Puls: 96 
Respir.: 20 

40,0 

36,3 

n 

# n 

Fachinger Wasser 

37. 

2797 


| 





120 g Rohrzucker, 
Karamel in 480 g 
Wasser gelöst, in 8 Por¬ 
tionen V* stdl. 
getrunken 

ÖV, 

6930 

22. XI. 
1913 

M. 289 

Al. Hu. 18 J. 
weibl. 
Puls: 100 
Respir.: 24 

43,0 

36,2 

Diabetes, 

Morbus 

Basedowi 

Hunger, trank 1 Fl. 
Fachinger und 1 Tasse 
schwarzen Kaffee 

3 

2248 







100 g Rohrzucker¬ 
karamel, gelöst in 
250 ccm Wasser, in 

3 Portionen in der 
ersten Versuchsstunde 
get i unken 

4 

4288 

14. I. 
1914 

MT295 

Serv.B. 36 J. 
männl. 
Länge: 

167 cm, 
Puls: 78 
Respir.: 20 

56,2 

“367T 

Diabetes 

gravis 

Hunger, trank 1 Fl. 
Fachinger 

100 g Rohrzucker¬ 
karamel in 300 g 
Wasser gelöst in 2 Std. 
getrunken, trank ferner 
1 Fl. Fachinger und 
450 ccm schwarzen 
Kaffee 

47« 

5 

4215 

6719 

29. I. 
1914 

M. 297 

Serv. B. 
wie vorher 
Puls: 68 
Respir.: 21 

50,0 

Anf.: 
36,1 

Ende: 

37,0 

n 

Hunger, 1 1 Citronen- 
limonade (ohne Zucker) 
mit Saccharin 

3*/* 

3425 







200 g Rohrzucker- 
karamel, gelöst in 
400 ccm Wasser ge¬ 
trunken, ferner 800 ccm 
schwarzer Kaffee 

6 

6500 
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vor and nach Karameldarreichung. 


10 

u 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 


1 0, 


Steigerung gegen- 

Urin- 

N 

Zucker 



1 CO, 
gebildet 


menge, 

im 

im 

Acidose 

Beiner- 

kuDgeu 

ver¬ 

braucht 

RQ. 

über dem Nüchtern¬ 
zustand 

Reaktion 

1 und spez. 

Urin 

Urin 





j Gewicht 

g 

g 



58,981 

1 80,1 1 

0,736 

_ 

_ 

_ 

_ 

i _ 

Junge 

= 9,441 

'= 12,811 

i 





liegt sehr 

pro 1 Std. 

pro 1 Std. 


I 





ruhig im 








Bett 

44,181 

51,21 

0,863 

_ 





Junge 

= 12,301 

= 14,63 1 






liegt 

pro 1 Std. 

pro 1 Std. 

j 


1510ccm, 

2,035 

Zucker- 

Aceton + 
Acetessig- 
säureproben 
negativ 

ruhig 
lesend im 

59,931 

l 70,01 

10,856 fürCO,=—13,6% 

Reaktion 

neutral 

proben 

negativ 

Bett 
Karamel 
im Respi¬ 
rations¬ 
apparat 

= 10,8 1 

= 12,73 1 

1 

für CO, = — 13% 


1 


pro 1 Std. pro 1 Std. 


für RQ. = —0,G07 ; 







1 

j 





ge- 



1 

! 





i nommen 

31,641 

41,331 

0,766 

— 

1100 ccm, 

+822 

Zucker¬ 

0,071 g 

Blut- 

= 10,551 

= 13,77 1 


Reaktion 

proben | 

Aceton 

zucker- 

pro 1 Stdc 

pro 1 Std. 

j 


neutral 


negativ 

+ Acetessig- 

gehalt 








8äure 

= 0,10% 
(Bangsche 



1 

i 





Methode) 

48.011 

62,62 1 

0,767 für CO, = + 13,7% 1 

160 ccm, 
Reaktion 

0,416 

n 

Spuren von 

_ 

= 12,00 1 I 

= 15,66 1 

i 

für 0, = +13,7% 


Aceton 


pro 1 Std. 

pro 1 Std. 

i 

1 

f 

für RQ. = +0,001 | 

amphoter 






51,64 1 1 68,5 1 

= 12,14 1 = 16,12 1 
pro 1 Std. pro 1 Std. 

60,1 1 ) 76,1 1 

= 12,28 I = 15,22 1 
pro 1 Std. pro 1 Std. 


0,754 


1530 ccm, 
Reaktion 
amphoter, 
: s= 1007 


0,807 für CO, = + 1,2% 1690 ccm, 
| für 0 2 = — 5,9% Reaktion 
für RQ. = + Ü,Uö3 amphoter, 
I | s= 1007 


45,63 1 | 58,2 1 

= 12,17 1 1= 15,52 1 
pro 1 Std. pro 1 Std. 


0,784 


64,84 1 
= 97,121 
pro 1 Std. 


74,31 
'= 14,86 1 
pro 1 Std. 


0,873 für CO, = + 6,6% 
fiir 0., = — 4,3 % 
für RQ. = + 0,089 


1 100 ccm, 
Reaktion 
neutral, 
s = 1010 


1040 ccm, 1,854 
Reaktion ; 

alk., | 
s = lU21 ] 


6,88 


2.45 


10,3 


8,53 


Deutsches Archiv für kliu Medizin. xIG. Bd. 


0,83 g Aeeton 
I + Acetessig- 
I säure, 4,1 g 
! +Oxy- 
Buttersäure 

0,61 g Aceton 
| + Acetessig 
I säure, 3,7 g 
I .rf-Oxy- 
I Buttersäure 


0.50 g Aceton 
-f- Acetessig- 
1 säure. 4.0 g i 
I .^-Oxy- ; 

j Buttersäure 

0.68 g Aceton 
: -p Acetessig-' 
| säure, 3,4 g 
; M)xy- i 
I Buttersäure 
30 
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Ve , r ‘ Name, Alter, Nackt- m ' 
snchs- Geschlecht, Tempe-; 

Datum proto- Körperlänge, w l c h t ratur | Diagnose 
koll- Puls, Respi- 
Nr- ration tg o q 


3. IV. M. 308 Serv. B., 68,3 Anf.: 

1914 wie vorher 36,0 

Puls: 76 VnAo . 

Respir.: 20 W 


Diabetes 

gravis 


27. IV. M. 311 K. Ku. 19 J. 47,7 36,2 

1914 männl. 

Puls: 64 
Respir.: 20 


1914 


Novach. 65 

männl. 26 J. 
alt, Körper¬ 
länge: 169 cm 

Puls: 64 

Respir.: 16 

Anf.: 

36,0 

Ende: 

36,3 

Gesund (Re- 
konvalescent 
von einer 
Polyarthritis 
rheumatica) 

Hago Bar. 61,2 

36,9 

Nervöse 

männl. 


Dyspepsie 

30 J. alt 



Puls: 68 



Respir : 20 




7 

1 8 

Ernährung 

1 Ver- | 
suche- 
dauer 


| Std. 

Hunger, 1 Fl. 
Fachinger getrunken 

3*/* 

300 g Rohrzucker- 
caramel (Merck) in 1 1 
schwarzem Kaffee in 
3 Portionen ‘/ s stdl. 
getrunken, ferner 

1 Fl. Fachinger 

47. 

Hunger, 1 Fl. 
Fachinger, 2 Tassen 
Kaffee 

3y 2 

150 g Traubenzucker- 
caramel (Merck) in 
500 ccin Kaffee, ferner 
1 Fl. Fachinger 

| 

47. 

Hunger, l Fl. 
Fachinger 

37. 

250 g Traubenzucker* 
caramel (Merck) in 
700 ccm Kaffee gelöst, 
1 Glas Fachinger 

5 

Hunger, 1 Fl. 
Fachinger 

4 

250 g Traubenzucker- 
caramel (.Merck) in 
l U 1 Kaffee gelöst 

47* 

1 


Umgekehrt ist das Verhalten in dem folgenden Versuch bei 
Serv. B., einem besonders schweren Diabetiker. 

Hier führte die gleiche Menge Karamel zu einer sehr erheb- 
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Foi tsetznng. 


10 


1 CO, 
gebildet 


11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 




Urin- 

N 

Zucker 


1 CO, 


Steigerung gegen- 

menge, 

im 

im 


ver- 

RQ. 

über dem Nüchtern- 

Reaktion 

Urin 

Urin 

Acidose 

braucht 


instand 

und spez. 







Gewicht 

g 

g 

i 

i 

63,8 1 

0,752 

_ 

460 ccm, 


1,13 

1,92 g Aceton' 

= 17,011 



Reaktion 



+ Acetessig- 

pro 1 Std. 



neutral, 



sänre, 13,77 g 




s = 1013 



+Oxy- 







Buttersäure 

100,011 

0,779 für CO, = + 28,0% 

410 ccm, 

— 

6,42 

0,86 g Aceton 

= 21,051 


für 0, = +23,7% 

Reaktion 



+ Acetessig- 

pro 1 Std. 


für RQ. =+0,027 

alk., 


I 

sänre, 16,59 g 




s=1022 

j 

l 

+Oxy- | 






1 

- - - i 

Bnttersänre 

1 

69,01 

0,775 

- 

1600 ccm, 

3,189 

20,15 | 

1,12 g Acetonj 

= 19,71 1 



Reaktion 


! 

i 

+ Acetessig- 

pro 1 Std. 



schwach 


1 ! 

s&ure, 11,3 g! 




alk.. 


1 

+Oxy- j 




s = 1009 


l 

Buttersäure 

83,01 

0,799 

für CO, = + 2 % 

1050 ccm 

1,858 

21,3 1 

1,26 g Aceton 

= 19,53 1 


für Of = 1 q/o 

Reaktion 


i + Acetessig-j 

pro 1 Std.- 


für RQ. =+0,024 

schwach 


säure, 11,6 g 




alk. 



+Oxy- 


1 


s = 1046 



Buttersäure 


18 


Bemer¬ 

kungen 


48,041 


77.901 
= 16,401 
pro 1 Std 


53,451 
= 15,27 1 
pro 1 Std. 


66,331 
= 15,61 1 
pro 1 Std. 


45,83 1 
= 14,10 1 
pro 1 Std 

78,001 
= 15,601 
pro 1 Std. 

5040 1 

= 12,58 1 
pro 1 Std. 


54,31 0,844 

= 16,70 1 
pro 1 Std. 1 

90,61 ! 0,861 
= 18,12 1 i 
pro 1 Std. 


für CO, = 
für 0, = 
für RQ. 


= + 10,6 % 

- — 8,5 % 

= + 0,017 


63,3 1 0,791 

= 15,83 1 
pro 1 Std. 


1360 ccm, 
Reaktion 
sauer, 

640 ccm, 
Reaktion 
| schwach 
i alkal. 

i 1100 ccm,| 
Reaktion j 
sauer, j 
1 s = 1005 


1,775 


2,39 


| Abends 
etwas 
1 Durchfall 


4,744 0 


73,09 II 91,7 1 0,797 

= 17,201 =21,581 1 
pro 1 Std. pro 1 Std. 

i 1 


für CO, = + 37,3 % 280 ccm, I 2,578, 0 

für 0 2 = + 36,3 % Reaktion 
für RQ. = + 0,006 stark alk.. 

8 = 1020 


Am Vor¬ 
tage be¬ 
kam Bar. 

keine 
iNahrung, 
nur ka¬ 
lorienlose 
Flüssig¬ 
keit 

^ Nachts 
Durchfall 


lieben Steigerung des Quotienten (+- 0,053) während die Quantität 
des Umsatzes annähernd die gleiche blieb. An demselben Kranken 
sind zwei weitere Versuche mit größeren Karamelmengen gemacht 

30* 
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worden, da hier noch stärkere Ausschläge zu erwarten waren. 
Tatsächlich trat bei 200 g eine Steigerung des Quotienten um 
0,089 ein. Es wurde ein Wert von 0,873 erreicht (als Durchschnitts¬ 
zahl für 5 Stunden). Diese Zahl ist so hoch, wie sie bei einem 
schweren Diabetiker sonst auf keine andere Weise bisher erzielt 
werden konnte. Die Steigerung des Gesamtstoffwechsels ist nach 
der Kohlensäure beurteilt nur gering (-)- 6,6 °/ 0 ), für den Sauerstoff 
(—4,3 °/ 0 ) überhaupt nicht vorhanden. 

Bei dem gleichen Patienten trat jedoch 'beim Genuß von 300 g 
Karamel schließlich eine außerordentlich starke spezifisch-dynamische 
Stoffwechselsteigerung auf (+ 28 % für C0 2 und + 28,7 °/ 0 für 0 8 ), 
während in diesem Versuche merkwürdigerweise die Steigerung 
des respiratorischen Quotienten (+ 0,027) sehr viel geringer ausfiel. 

Bei dem Kranken K. Ku. (M311) wurden 150 g Traubenzucker¬ 
karamel (Merck) gegeben. Eine spezifisch-dynamische Wirkung trat 
hierbei nicht ein, jedoch stieg der respiratorische Quotient (-{- 0,024) 
deutlich an. 

Zumal bei dem etwas wechselnden Ausfall der Befunde der skiz¬ 
zierten Versuche bei Diabetikern schien es doppelt notwendig, Kontroll- 
versuche auch bei Gesunden vorzunehmen. Da vor allem das Verhalten 
des Stoffwechsels bei Darreichung großer Dosen interessierte, bekamen 
zwei Nichtdiabetiker (in einem Falle handelte es sich um einen 
Rekonvalescenten von Polyarthritis, -im zweiten Falle um einen 
Neurastheniker) je 250 g Karamel (Merck). Im ersten Versuche 
war der Kranke seit 12 Stunden nüchtern, er befand sich im 
Stadium aufsteigenden Gewichts, daher lag der respiratorische 
Quotient mit 0,844 recht hoch. Durch die große Karamelgabe 
wurde dieser Wert nur gering gesteigert (+ 0,017), gleichzeitig 
trat eine deutliche, wenn auch nicht sehr hochgradige spezifisch- 
dynamische Wirkung ein. Die zweite normale Kontrollperson war 
seit 30 Stunden nüchtern, sie hatte am Vortage des Versuches nur 
etwas Bouillon, Kalte und Zitronenlimonade mit Saccharin erhalten, 
um den Wert für den respiratorischen Quotienten herabzudrücken. 

In diesem Versuche wurde nun die bisher stärkste spezifisch¬ 
dynamische Steigerung durch Karamel beobachtet (+36—37 °/ 0 ), 
während merkwürdigerweise der Quotient nur ganz geringfügig 
(+0,006) sich erhöhte. Zur Erklärung für das Ausbleiben eines 
stärkeren Anstiegs könnte man daran denken, daß bei gewöhnlichen 
Kohlenhydraten nach voraufgegangenem Hunger die Werte für den 
Quotienten in den ersten Stunden gewöhnlich auch nicht erhöht 
sind und daß man dies mit einer Glykogenbildung aus den ge- 
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futterten Kohlenhydraten erklärt hat 1 ). Es wäre denkbar, daß beim 
Karamel die Dinge ähnlich liegen, aber auch dann noch blieb der 
geringe Anstieg bei der großen Menge dargereichten Karamels 
merkwürdig genug. 

Überblickt man die mitgeteilten Versuche im ganzen, so ergibt 
sich ein wechselndes Bild. 

Abgesehen von dem ersten Versuche, bei dem infolge des 
Schlafes die Dinge nicht durchsichtig sind, trat in allen Ver- 
suchen bei Diabetikern nach Karamelgaben eine Ver¬ 
änderung im respiratorischen Gaswechsel ein. Ent¬ 
weder stiegen die Werte für den respiratorischen 
Quotienten stark an, bis maximal 0,089, oder es zeigte 
sich eine ausgesprochene spezifisch-dynamische 
Steigerung des Stoffwechsels, in 2 Fällen waren 
beide Veränderungen miteinander kombiniert. 

Die Versuche bei Normalen ergaben im Prinzip 
das gleiche Verhalten, nur war die Steigerung der Ver¬ 
brennungen hier vielleicht etwas größer, die der Quotienten dafür 
kleiner. Die geschilderten Veränderungen sprechen nun eindeutig 
in dem Sinne, daß das Karamel im Körper des Diabe¬ 
tikers verbrennt, daß diese Verbrennung aber offen¬ 
bar in anderer Weise vor sich geht als bei gewöhn¬ 
lichen Kohlenhydraten. 

Zur Entscheidung der Frage, in welcher Weise hier Ab¬ 
weichungen vorliegen, und wodurch der wechselnde Ausfall bedingt 
ist, sind die bisherigen Versuche noch nicht geeignet Vor allem 
erscheint es wünschenswert, das Verhalten des respiratorischen 
Quotienten in kürzeren Zeitabschnitten zu untersuchen und die 
Versuche noch länger auszudehnen, da es nicht wahrscheinlich 
ist, daß schon in den ersten 4—5 Stunden der ganze Einfluß des 
Karamels auf den Stoffumsatz beendet ist. Derartige Versuche sind 
bereits in Angriff genommen. 

Von Interesse ist neben der Wirkung auf den Stoffumsatz 
auch die Kenntnis der Beeinflussung der Ausscheidung von Zucker, 
Stickstoff und Acetonkörpern durch einmalige große Dosen vou 
Karamel. 

Auffallend ist da zunächst, wie außerordentlich wenig die 
Zuckerausscheidung hierbei verändert wird. Selbst nach 300 g 


1) Vgl. x. B. 0. Müller (nnter Zuntz), Biochem. Zeitschr. Bd. 28 p. 427, 
1910, ferner eigene Beobachtungen dieses Arch. Bd. 113 p. 30, 1913. 
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Rohrzuckerkaramel beträgt bei Serv. B. die Mehrausscheidung an 
Zucker nur 5,31 g* Diese Tatsache allein beweist schon, daß wir 
es beim Karamel nicht mit einem Kohlenbydrat der gewöhnlichen 
Art zu tun haben, sonst müßten die Werte mindestens 10— 30fach 
höher liegen. 

Ähnlich liegen die Verhältnisse im Versuch M 811 , nach Dar¬ 
reichung von 150 g Traubenzuckerkaramel nur -{-1,15 g Zucker 
im Urin mehr, berechnet man die Zuckerausscheidung pro Stunde, 
so ist der Wert in der Karamelperiode sogar niedriger. Ein deut¬ 
liches Absinken der Zuckerwerte findet sich in den beiden ersten 
Versuchen bei Serv. B. Daß das Karamel nicht etwa in größerer 
Menge in anderer Form im Urin weiter erscheint, geht aus dem 
Vergleich der spezifischen Gewichte in Hunger- und Karamelperiode 
hervor. Da, wo die Urinmengen annähernd gleich sind, sind auch 
die spezifischen Gewichte ungefähr dieselben. Größere Abwei¬ 
chungen finden sich nur da, wo mehr Zucker ausgeschieden wurde, 
oder wo, wie das häufig der Fall ist, die Urinmenge während der 
Karamelperiode absolut oder relativ erheblich geringer war. 

Daß die Darreichung von großen Karameldosen in einzelnen 
Fällen zu Wasserretentionen führt, war schon früher von mir be¬ 
obachtet worden. Es liegen also hier die Dinge ähnlich wie beim 
Hafer. Von den 5 Versuchen bei Diabetikern war die Verminde¬ 
rung der Urinmenge 2mal (M 289 , M su ) sehr deutlich ausgesprochen, 
während sie in den 3 Versuchen bei dem Kranken Serv. B. ganz 
fehlte. Interessanterweise handelt es sich aber bei diesem Vor¬ 
gang nicht um eine Eigentümlichkeit des diabetischen Organismus, 
denn die beiden normalen Vergleichspersonen zeigen die gleiche 
Erscheinung ebenfalls in ausgesprochenem Maße. Die Erhöhung des 
spezifischen Gewichts in der Karamelperiode beweist in solchen 
Fällen natürlich nichts für eine etwa vorhandene teilweise Aus¬ 
scheidung des Karamels oder dessen Abbaustotte. 

Ob nicht kleine, quantitativ gegenüber der Einfuhr kaum 
in Betracht kommende Mengen unverändert den Körper passieren, 
kann natürlich durch den Vergleich der spezifischen Gewichte nicht 
entschieden werden, sondern muß Gegenstand besonderer Unter¬ 
suchungen sein. Bei einzelnen Kranken fiel auf, daß nach großen 
einmaligen Karamelgaben der Harn etwas dunkler wurde wie vorher, 
und man könnte daran denken, daß dies durch die braune Farbe 
des Karamels bedingt sei. In Kaninchenversuchen ist das auch 
zweifellos der Fall, wenn man 50 g und mehr auf einmal per os gibt. 

Das Auftreten alkalischer Reaktion im Urin nach Darreichung 
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von Traubenzuckerkaramel ist dadurch bedingt, daß die saure 
Reaktion beim Rösten des Zuckers durch Zusatz von Alkali bis 
zum Neutralpunkt abgestumpft war. Da die Kohlenhydratsäuren 
im Organismus verbrennen, wird das Alkali natürlich frei. 

Die Beurteilung der Wirkung der Karamelzufuhr auf den 
N-Umsatz ist erschwert durch die meist vorhandenen Wasser¬ 
retentionen. Außer in einem Normalversuch (M 809 ) fanden sich 
stets niedrigere Werte, zumal wenn man die Zahlen pro Stunde 
umrechnet, 

. Die Wirkung des Karamels auf die Acidose (Stab 17) ist nicht 
in allen Fällen die gleiche. In zwei Versuchen (M, 89 , M S95 ) liegen 
sowohl für Aceton wie für ^-oxybuttersäure die Werte niedriger, 
im Versuch M J97 ist die /?-oxybuttersäure niedriger, das Aceton 
jedoch etwas höher, berechnet pro Versuchsstunde sind aber beide 
Zahlen niedriger. Im Versuch M 80 ' 8 ist die Acetonkörperausscheidung 
auf die Hälfte abgesunken, dagegen liegen die Zahlen für ß-oxy- 
buttersäure etwas höher, während im Versuch M 811 ein deutlicher 
Einfluß auf die Acidose überhaupt nicht zu erkennen ist. Die Ur¬ 
sache für das wechselnde Verhalten ist vermutlich die, daß in den 
ersten 3—4 Stunden nach Karameldarreichung die Wirkung auf 
die Acidose in der Regel noch nicht voll ausgebildet ist, da in 
der 24 ständigen Urinmenge die Wirkung gewöhnlich sehr deutlich 
ausgesprochen ist. 

Worauf diese in den meisten bisherigen Versuchen beobachtete 
günstige Wirkung großer mehrfacher Karamelgaben auf die Acidose 
zurückzuführen ist, läßt sich zunächst noch nicht sagen. Denkbar 
wäre, daß in dem Gemisch verschiedener Substanzen, als das sich 
das Karamel darstellt, ein Stoff sich befände, dem in besonderem 
Maße diese Eigenschaft zukäme, wie etwa der Glutarsäure im Tier¬ 
versuch nach Phlorrhizinvergiftung (Baer und Blum) 1 2 ). Versuche 
mit durch wochenlange Dialyse gereinigtem Karamel ergaben keinen 
Unterschied in der Acidose herabsetzenden Wirkung gegenüber 
nicht vorbehandeltem Karamel. 

Die Tatsache, daß zur Erzielung einer derartigen Wirkung 
größere Mengen, mindestens 100 g und diese am besten an mehreren 
Tagen nötig sind, macht es aber wohl wahrscheinlicher, daß ent¬ 
sprechend den Vorstellungen von E m bd en und seinen Mitarbeitern -) 


1) Hofmeisters Beiträge Bd. X p. 80. 

2) Vgl. Embden u. Wirth, Biocbem. Zeitschr. Bd. 27 p. 1 ff. ? 1910, ferner 
z. B. den Vortrag von S. Isaac , Über den Abbau von Kohlenhydraten und Fetten 
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im Karamel eine Substanz vorliegt, die im Körper verbrennt, ohne 
selbst Acetonkörper zu liefern und so die Acetonkörperproduktion 
in der Zelle herabsetzt. Trifft dies zu, so wurde das Karamel bis 
zu einem gewissen Grade den Anforderungen genögen, die Embden 
und seine Mitarbeiter an eine rationelle Therapie des Diabetes 
stellen, d. h. Stoffe zu geben, die verbrennen, ohne Acetonbildner 
zu sein. 

Ob dies für das Karamel gilt, hängt aber noch davon ab, ob 
das Karamel ein Acetonbildner ist oder nicht, eine Frage, die sich 
in Durchblutungsversuchen an der überlebenden Leber leicht ent¬ 
scheiden läßt. 

So muß noch eine große Zahl von Fragen entschieden werden, 
bis es gelingt, einen tieferen Einblick in die Wirkungsweise des 
Karamels im normalen und diabetischen Organismus zu bekommen. 

Durch die mitgeteilten Untersuchungen ist zu¬ 
nächst bewiesen, daß das Karamel meist gut vom 
Organismus resorbiert wird und daß es im respira¬ 
torischen Gaswechsel Eigenschaften entfaltet (Steige¬ 
rung des respiratorischen Quotienten und der spezi¬ 
fisch-dynamischen Wirkung), die auf eine energische 
Verwertung im intermediären Stoffwechsel hin weisen 
und die zugleich den gewöhnlichen Kohlenhydraten 
in solchen Fällen abgehen. 

In demselben Sinne sprechen die Blutzuckerkurven nach Dar¬ 
reichung von Karamel in großen Mengen. Die Zahlen steigen dabei 
nur wenig und nur ganz vorübergehend an. 1 ) 

Daß das Karamel sich auch beim experimentellen Diabetes der 
Tiere in ähnlicher Weise verhält wie beim Menschen, soll dem¬ 
nächst gezeigt werden. 

in der isolierten diabetischen Leber, anf dem diesjährigen Kongr. f. inn. Med. 
Verhandlungen p. 538 ff. 

1) Untersuchungen über den Einfluß des Karamels auf den Blutzucker 
wird Dr. de Bloome demnächst veröffentlichen. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Aus der I. med. Klinik der Universität in Budapest. 
(Direktorstellvertreter: Dr. Baron Ladislaus v. K6tly.) 

Über Hypophysenerkrankungen, zugleich einige Beiträge 
zur funktionellen Diagnostik der polyglandulären 

Erkrankungen. 

Von 

Dr. Karl Cs6pai, 

Assistenzarzt der Klinik. 

(Mit Tafel V—VII.) 

Im folgenden handelt es sich um 3 Fälle von Akromegalie und 
2 Fälle von Dystrophia adiposo genitalis, von welchen auch 2 zur 
Sektion gelangt sind. 

I. GL B., 29jäbr. Patientin, ßteht seit 5 Jahren unter unserer Be¬ 
obachtung. Die Kranke bekam die erste Menstruation in ihrem 13. Jahre; 
1 Jahr wiederholte sie sich regelmäßig. Im 14. Lebensjahre, gerade als 
sie ihre Menstruation erwartete, blieb dieselbe aus, dagegen meldeten sich 
heftige Krämpfe im Bauche, die in minderem Maße 2 Monate lang 
dauerten. Sie war während dieser Zeit bettlägerig. In diesem Jahre 
beobachtete sie keine anderen Symptome, es fiel ihr aber die rapide Zu¬ 
nahme ihres Körpergewichts auf. Seitdem nahm sie bis zu ihrem 
20. Lebensjahre stets zu. In ihrem 15.—16. Lebensjahre beobachtete 
sie, daß ihre Schuhe zu eng wurden. Die Breite ihrer Hände und Füße 
nahm allmählich zu, so daß dieselben in ihrem 18. Lebensjahre schon 
auffallend dick und plump waren. Zu dieser Zeit bemerkte sie, daß 
ihr Bücken sich verkrümmte. Im 20. Lebensjahre hatte sie schon einen 
Buckel. Die Hände und Füße verdickten sich seither kaum merklich, 
während die Verkrümmung des Rückgrates immer mehr zunahm. Im 
20. Jahre beobachtete ihre Umgebung, daß ihre Stimme tiefer wurde, 
einen männlichen Charakter annahm. Die Behaarung ihres Körpers ver¬ 
änderte sich nicht. Seit ihrem 21. Jahre ist sie auffallend blaß, sie 
schwitzt stark, besonders nachts. Nach körperlicher Arbeit fühlt sie oft 
Herzklopfen und schweres Atmen. Oft leidet sie an heftigen Kopf¬ 
schmerzen. Seit ihrem 21. Lebensjahre fühlt sie sich stets müde und 
schläfrig und schläft viel. Seit 4—5 Jahren ist sie sehr vergeßlich. 

Die 149 cm hohe, 83 kg schwere Frau zeigt das Bild der typischen 
Akromegalie. Aus dem Ziehen’schen Trias finden wir das Aufhören 
der sexuellen Funktionen und die spezifischen akromegalischen Schädel- 
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und Extremitätenveränderungen. Daß 3. Symptom des Trias, die pro¬ 
gressive bitemporale Hemianopsie wird durch die mit Röntgen wahr¬ 
nehmbare Ausbuchtung der Sella tunica vollständig ersetzt. Die Finger¬ 
nägel zeigen Makronychie, die Zähne nehmen hingegen an der allgemeinen 
Vergrößerung der Akra nicht teil und stehen infolge der Vergrößerung 
des Kiefers deutlich auseinander. An dem dorsalen Teile der Wirbel¬ 
säule ist eine mächtige Kyphoskoliose vorhanden. Das Röntgenogramm 
des Schädels zeigt eine bedeutende Verbreiterung der Sella. Die 
Röntgenaufnahmen der Extremitäten zeigen hauptsächlich die Verdickung 
der Tuberositas ungnicularis der Hand- und Fußphalangen, am distalen 
Teil des Radius ist eine sehr starke Exostose wahrnehmbar, die Meta- 
karpalia und Metatarsalia sind dicker als normal. Es scheint die Struktur 
des ganzen Skelettes als gelockert, indem die Markhöhlen wesentlich er¬ 
weitert sind. Das Herz der Kranken ist in querer Richtung wesentlich 
vergrößert. Die Untersuchung des Nervensystems zeigt normale Ver¬ 
hältnisse. Die tägliche Menge des Urins beträgt 800—1100 ccm, ent¬ 
hält weder Eiweiß noch Zucker. 

Die Blutuntersuchung (1912) ergab folgende Verhältnisse. 
Hämoglobin 45 °/ 0 (nach Sahli), 
rote Blutkörperchen 3 800 000, 
weiße „ 4 000, 

neutrophile Polynucl. 44°/ 0 , 
eosinophile „ 11,6 °/ 0 , 

basophile r 2,0 °/ 0 , 

Übergangsformen 5,0 °/ 0 , 

Lymphocyten und große Mononucleäre 37,4 °/ 0 

Der Zuckergehalt des Blutes (nach der Methode von Röna-Michaelis- 
Bertrand aus 25 ccm Blut bestimmt) beträgt in nüchternem Zustande 
0,079 °/ 0 , 1 Stunde nach der Aufnahme von 150 g Traubenzucker 0,234 °/ 0 . 
Ira Urin erschien nach 1 Stunde 2,7 °/ 0 , nach 2 Stunden 4°/ 0 Dextrose. 
Es ist zu bemerken, daß bei der Kranken schon vor 2 Jahren eine 
Prüfung der Zuckertoleranz unternommen wurde, bei welcher Gelegen¬ 
heit nach Aufnahme von 250 g Zucker, im Urin nur in Spuren Dextrose 
erschien. Im Zwischenraum der beiden Untersuchungen bekam die 
Kranke 80 intravenöse Glanduovin(Richter)-Injektionen. Die Wirkung 
von 0,5 mg Adrenalin (Parke-Dawis) auf die Zirkulation und auf das 
quantitative und qualitative Leukocytenbild ist in Tabelle auf 8. 563 zu- 
sammengestellt (1914) 

Bei der Kranken war die Löwi’sche Pupillenreaktion negativ. 

Nach Einträufelung von 3 Tropfen Adrenalinlösung (1 °/ 00 ) in die 
Bindehaut, verblaßte sich die Conjunctiva mäßig, dies Blaßwerden dauerte 
nicht länger als 20 Minuten. Nach 3 Tropfen Pituitrin zeigte sich eine 
starke Conjunctivalanämie, die 25 Minuten anhielt. 

Die Abderhalden’sche Reaktion des Blutes war positiv; mit Hypo¬ 
physis glandularis und infundibularis, Pankreas, Thyreoidea; negativ: mit 
Nebennieren und Ovarium. Die benützten Substrate waren normale 
tierische Organe, übrigens führte ich die Reaktion mit dem strengen 
Einhalten der Abderhalden’sehen Vorschriften aus. Als Kontrolle be- 
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nutzte ich nicht nur inaktives Serum -J- Organ, sondern auch aktives 
und inaktives Serum allein. 



Zahl der 
w. Blut¬ 
körper¬ 
chen 

Qualitatives Leuko- 
cytenbild 

1 Pnls 

ßlut< 

min. 

cm 

Iruck 

inax. 

cm 


vor der Adrena- 
lininjektion 

5100 

1 1 

neutrophile Polynucl. 38% 
eosinophile „ 8% 

basophile „ 2 % 

Übergangsformen 4 % 

Lymphocyten 48 % 

| 64 

j 

85 

(oscill.) 

i 

i 

180 1 

i | 

1 

1 

5 Minuten nach 
Adrenalin 

i 

_ 

1 W 

100 

225 

starkes 
Herz¬ 
klopfen ! 

10 


- | 

| 64 

100 

240 

20 

1 

— ! 

[ 64 

90 

220 | 


2 Stunden 

4800 

neutrophile Polynncl. 69% 
eosinophile „ 3% 

basophile „ 0% 

Übergangsformen 4 % 

Lymphocyten 24 % 

i 

1 

1 



II. K. M., 57 Jahre alte Frau. Ich beobachte sie seit 1 Monat. 
Die Kranke bekam die erste Menstruation in ihrem 15. Jahre, welche 
immer regelmäßig wiederkehrte. Sie heiratete im 19 Jahre. Zwei 
Schwangerschaften endeten mit Abortus, die dritte mit einer normalen 
Geburt. Die Periode blieb in ihrem 40. Jahre aus. Seitdem fühlte sie 
oft Wallungen, trank viel Wasser und urinierte viel. Später hatte sie 
oft Herzklopfen, bei längerem Herumgehen fühlte sie schweres Atmen. 
Vor 9—10 Jahren bemerkte sie, daß ihre Hände und Füße zeitweise 
anschwollen. Sie litt beständig an heftigen Kopfschmerzen; seit 6 Jahren 
fühlt sie sich sehr schwach. In letzteren Jahren wurde sie so schläfrig, 
daß sie auch bei Tage öfters einschläft. Seit 5—6 Jahren sieht sie, daß 
ihre Zunge sich auffallend vergrößert hat und ihre Wirbelsäule sich ver¬ 
krümmte. Ihre Stimme und die Behaarung des Körpers veränderten 
sich seit ihrer Krankheit angeblich nicht. 

Die 150 cm hohe, 52 kg schwere Frau zeigt eine mäßige dorsale 
Kyphose. Die akromegalischen Symptome sind nicht so ausgesprochen 
wie im vorher angeführten I. Falle. Ferner ist in diesem Falle, dem 
erstgenannten gegenüber, auch das Aufhören der sexuellen Funktionen 
nicht so auffallend, da hier die pathologischen Symptome nur nach dem 
Climacterium erschienen. Keine bitemporale Hemianopsie. Die Nase, 
die Unterlippe ist auffallend dick, der Unterkiefer steht hervor, die 
Zunge ist sehr groß und breit, ausgestreckt reicht sie bis zum Kinn. 
Die Hände sind breit, ihre Finger sind unverhältnismäßig dick, die Füße 
sind kurz und formlos. Die Röntgenaufnahme des Schädels zeigt eine 
erweiterte Sella turcica, die Röntgenogramme der Extremitäteu weisen 
kleinere und größere Exostosen auf. Das Herz der Kranken ist trans¬ 
versal vergrößert. Die peripheren Gefäße sind stark sklerotisch. Die 
tägliche Urinmenge ist 2000—2500 ccm, sie enthält 1 l l 2 °ioo Albumen 
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und viel Eiter. Zylinder wurden keine gefunden. Das qualitative Leuko- 


cytenbild ist wie folgt: 

Zahl der weißen Blutkörperchen 6000, 

neutrophile Polynucl. 61 °/ 0 , 

eosinophile „ ä°/o> 

basophile „ —, 

Übergangsformen 1,5 °/ 0 , 


Lymphocyten und große Mononucleäre 35,5 °/ 0 , 

Der Zuckergehalt des Blutes beträgt in nüchternem Zustande 0,07 °/ 0 , 
1 Stunde nach der Einnahme von 150 g Traubenzucker 0,26 °/ 0 . ln 
dem Urin 'ist normalerweise kein Zucker zu finden. 2 Stunden nach 
Aufnahme des Traubenzuckers erschien 1 / 2 °/ 0 , 3 Stunden später 0,7 °/ 0 
Zucker. 

Die Wirkung von 1 / 2 mg Adrenalin wird durch folgende Tabelle 
veranschaulicht. 



Zahl der 
w. Blut¬ 
körper¬ 
chen 

Qualitatives Leuko- 
cytenbild 

Puls 

Blut 

min. 

cm 

druck 

i 

max. 

cm 


vor der Adrena¬ 
lininjektion 

6000 

neutrophile Polynucl. 62°/ 0 
eosinophile „ 2°/ 0 

Übergangsformeu 3 °/ 0 

! Lymphocyten 83 ° 0 

I 88 

70 

235 

! 

| 

5 Minuten nach 
Adrenalin 

— 

i — 

90 

65 

290 

Herz¬ 

klopfen! 

10 

— 

— 

100 

55 

810 

20 

— 

— 

' 100 

I 55 

300 


2 Stunden nach 
Adrenalin 

7000 

neutrophile Polynucl. 67°/ 0 
eosinophile „ 5°/ 0 

Übergangsformen 1 °/ 0 

Lymphocyten 27 °/ 0 

] 

I 

1 


i 



Bei der Kranken ist die Löwi’sche Reaktion negativ. Nach Ein¬ 
träufeln von 3 Tropfen Adrenalin zeigte sich eine mittelstarke, 10 Minuten 
lang dauernde Abblassung der Conjunctiva, nach 3 Tropfen Pituitrin 
eine 15 Minuten dauernde leichte Anämie. 

Die Abderhalden’sche Reaktion war schwach positiv mit Hypophysis 
glandularis, stark positiv mit Thyreoidea, Pankreas und Ovarium, negativ 
mit Nebennieren. 

III. P. L., 35 Jahre alte Patientin, stand 6 Jahre lang unter 
unserer Beobachtung. In ihrem 25. Lebensjahre zog sie sich angeblich 
eine Erkältung zu und schon in dem darauffolgenden Monate blieb die 
Menstruation aus, die sich bis zu dieser Zeit immer regelmäßig wieder¬ 
holte. Seitdem fühlte sie sich beständig matt und müde, sie war schläfrig 
und das Nachdenken war ihr erschwert. Sie nahm in ihrem 26. Jahre 
stark zu, so daß sie ihre alten Kleider nicht mehr tragen konnte. Gleich¬ 
zeitig bemerkte sie auch, daß die Schuhe ihr zu eng sind. Von nun an 
wurden Hände und Füße breiter. Zu gleicher Zeit wurden auch ihre 
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Lippen dick und die Nase stumpf. In ihrem 27. Jahre stellte sich eine 
[Rückgratverkrümmung ein, welche bis zum Ende ihres Lebens fortschritt. 
Ihre Stimme bekam zu dieser Zeit einen männlichen Charakter. Die 
Behaarung des Körpers veränderte sich nicht. Seit ihrem 28. Jahre 
litt sie oft a.n Kurzatmigkeit, später auch an Herzklopfen. 

Die 150 cm hohe, 70 kg schwere Frau zeigt das typische Bild der 
Akromegalie. Im Vergleich mit dem I. Falle unterscheidet sich letzterer 
dadurch, daß bei diesem seit dem 28. Lebensjahre eine progressive bi- 
temporale Hemianopsie festzustellen war. Das Herz der Kranken war 
in transversaler Richtung stark vergrößert. Maximaler Blutdruck betrug 
270 cm (Recklinghausen), minimaler 130. Die tägliche TTrinmenge 
schwankte zwischen 800—1200 ccm. In letzteren Jahren enthielt der 
Harn wenig Eiweiß ohne Zylinder. Die Blutuntersuchung ergab fol- 
gende Verhältnisse (1912): 


Hämoglobin 

rote Blutkörperchen 4 700000, 
weiße „ 4 700, 

70% (Sahli), 

neutrophile Polynucl. 

54 %, 

eosinophile „ 

5%, 

basophile „ 

1 o. 

1 / 0 > 

Übergangsformen 

5%, 

Lymphocyten und große Mononucleäre 

35 %. 


Bei der Kranken zeigte sich nach 100 g Zucker keine Glykosurie. 
Nach der Injektion von 0,3 mg Adrenalin veränderte sich weder der 
Puls, noch der Blutdruck. Mit Rücksicht auf den obwaltenden schwer 
erkrankten Zustand der Zirkulationsorgane konnte man nicht mehr als 
0,3 mg Adrenalin geben. Die Löwi’sche Pupillenreaktion war negativ. 

3 Tropfen Adrenalin verursachten eine 30 Minuten dauernde maxi¬ 
male Anämie der Conjunctiva. Nach 3 Tropfen Pituitrin zeigte sich 
eine 8 Minuten dauernde schwache Abblassung. 

Die Atembeschwerden der Kranken nabmen in letzteren Jahren 
immer mehr zu, im Jänner vergangenen Jahres erlitt sie einen apoplek- 
tischen Insult und starb infolge dessen in wenigen Minuten. Die Sektion 
wurde im I. pathologischen Institut ausgeführt. Das Protokoll ist kurz¬ 
gefaßt folgendes: 

Die Haut der 150 cm langen, mäßig genährten weiblichen Leiche 
ist im allgemeinen bläßlichbraun. Die Nase ist stumpf, gegen die Nasen¬ 
flügel wird sie auffallend breit und dick, so daß dieselben dicker als 
% cm sind. Die Breite der Nase beträgt 50 mm, die Länge ebenfalls 
50 mm. Die Breite des Mundes ist 6 cm, Mund und Kinn stehen her¬ 
vor. Das Haar ist lang, braun. Die Lippen sind dick. Der Hals ist 
kurz; der Brustkorb ist so breit wie das Becken, nach unten wird er 
breiter. Auf dem Rücken finden wir einen mäßigen Buckel, an dessen 
Bildung rechts auch die hinteren Teile der Rippen teilnehmen. Die 
lumbale Wirbelsäule ist entsprechend lordotisch. Die Mammae sind klein 
und flach. Die Behaarung der Genitalien ist mäßig. Die Extremitäten, 
besonders die Hände und Füße sind plump, erinnern an männliche. 
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Da 9 unter der Rückenhaut befindliche Bindegewebe bildet eine 1 1 / J cm 
dicke Fettschicht. 

Der Processus xyphoideus ist groß, 4X3 cm. Im vorderen Media¬ 
stinum sind die Überreste der Thymus zu sehen, deren Lappen haupt¬ 
sächlich den Charakter lymphatischen Gewebes zeigen. Die Thymus ist 

cm lang, 2 1 / a cm breit, 1 cm dick. Das Gewicht des Herzens ist 
650 g. Die Spitze bildet der linke Ventrikel. Die Vergrößerung be¬ 
trifft hauptsächlich den linken Ventrikel. Die Ostien sind mit 2 resp. 
3 Fingern bequem zu passieren. Der Herzmuskel ist am linken Ven¬ 
trikel 18 mm, am rechten 18 mm dick, dicht, zähe, rötlichbraun, blut¬ 
arm. An den Klappen der Aorta und an der Bicuspidalis sind gelblich¬ 
weiße Flecken zu sehen. An der Innenseite der Coronarien sind einige 
gelbliche Flecken, die Wände derselben sind etwas verdickt. Die zwei 
oberen Epithelkörperchen sind 1 cm lang. Die unteren Epithelkörper¬ 
chen wurden nicht gefunden. Die Zunge ist groß, 9X3V*X3cm. Die 
Lappen der Schilddrüse haben die Größe einer Kastanie, sind konsistent 
und blutarm. Die Seitenlappen sind 1,5 mm lang, 30 mm breit, 20 mm 
dick. Der mittlere Lappen ist 2 cm breit und hoch, 8 mm dick. Das 
Gewicht der Milz ist 190 g. Die linke Nebenniere bildet eine kleine 
flache Kappe, wiegt 4 g. Die Rindensubstanz ist 1 / 2 —1 mm breit, ist 
durch eine schmale, pigmentöse Schicht von der graulichen Marksubstanz 
getrennt. Das Gewicht der linken Niere ist 200 g. Ihre Kapsel ein 
wenig schwer abtrennbar, die Oberfläche ist körnig, ihre Substanz ist 
rötlichbraun, dicht. Die Rindensubstanz ist 1 / 2 cm dick. Die rechte 
Niere und Nebenniere der linken ähnlich. Die Leber wiegt 1500 g. 
Der Uterus ist 6X4X1 cm, flach und klein. Die Ovarien sind klein, 
flach, 3 V 2 X 1 V 2 X 05 cm. 

Die Schädelknochen sind in der Gegend der Stirne und des Nackens 
dick. An der Stirne 14 mm, am Nacken 10 mm, am Os temporale 2 mm. 
Der Knochen ist sehr hart, Diploe ist nur in Spuren vorhanden. In 
den Highmor’schen Höhlen ist die Schleimhaut sulzig geschwollen. Die 
Dura ist von der Innenseite des Schädels schwer abziehbar, sie ist 
etwas verdickt. 

In der Gegend der Sella, entsprechend der Hypophyse, finden wir 
eine mit der Hirnsubstanz nur durch einen schmalen Stiel im Zusammen¬ 
hänge stehende geschwulstartige Masse, welche aus der Sella 1 cm her¬ 
vorragt. Diese Masse setzt sich abwärts gegen die Sella turcica in eine 
kastaniengroße Geschwulst fort. Die Knochenwand der Sella ist ver¬ 
schmälert. Die Geschwulst ragt in die Scala media etwas hinein, wo¬ 
durch der Oculomotorius, Trochlearis und der erste Zweig des Trige¬ 
minus flachgedrückt wurde. Die Nerven sind trotzdem aber weiß. Außer¬ 
dem ist auch der Nervus opticus zusammengedrückt, so auch die End- 
teile der Carotis interna. Die obere Wand der Nasenhöhle und deren 
nasopharyngealer Teil ist etwas nach unten gewölbt. 

Bei der Herausnahme des Gehirnes fiel ein ca. hühnereigroßes, un- 
geformtes Blutkoagulum durch eine 2 1 / 2 cm lange Spalte hervor, welche 
am Grunde des Stirnlappens medialwärts vom Gyrus rectus in das vordere 
Horn des Seitenventrikels führte. Der mittlere und vierte Gehirnventrikel 
war mit Blutkoagulum ausgefüllt. Das Kleinhirn, die Brücke, das ver- 
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längerte Mark and Rückenmark zeigen keine auffallende Veränderung. 
Die Gefäße der Hirnbasis sind etwas geschlängelt, ihre Wand ist verdickt. 

Am mazerierten und entfetteten Skelett ist sehr auffallend das Vor¬ 
springen der Kiefer, außerdem, daß die Tuberositäten an sämtlichen 
Knochen stärker als normal waren. Die Augenhöhlen sind relativ groß. 
Der Processus alveolaris scheint vergrößert zu sein, obwohl in der 
Wirklichkeit der Knochen atrophisch, porös ist, die interalveolären Septa 
an mehreren Stellen verschwunden sind. Der Unterkiefer steht hervor, 
der Processus coronoideus und condyloideus sind lang und besonders 
letzterer dick. Die Knochen der Wirbelsäule sind porös. An den 
Wirbelkörpern und an deren Fortsätzen sind hyperostotische Stacheln 
zu sehen. Die 4—8 dorsalen Wirbel, die die Kyphose bildeten, sind 
miteinander zusammengeschmolzen. Hyperostotiscbe Knochenauswüchse 
sind an der Clavicula, Scapule, am Becken und an den Extremitäten zu 
finden. Die Metacarpalia und die ersten Phalangen des Fußes dagegen 
sind viel dünner, als normal. Das Becken, im Vergleiche mit einem 
normalen weiblichen Becken scheint transversal etwas verengert, der Ein¬ 
gang erinnert an die Herzfigur der Karte, der Hals und Körper des 
Schenkelbeines bildet einen ausgesprochenen stumpfen Winkel (135°). 

Die Diagnose des Sektionsprotokolles lautet: „Adenoma glanduläre 
hypophyseos. Akromegalia. Hypertrophia ventriculi sinistri. Eburneatio 
ossium cranium. Haemorrhagia extensa ad cornu anterius cerebri, ad 
insulam Rylii et ad nucleum centralem 1. s. Arteriosclerosis minoris 
gradus. Nephritis interstitialis. Synovitis maxillaris bilateralis Synechia 
ligamentoBa pulm. Bronchitis diffusa. Thymus persistens. Atrophia 
organ. genitalium intern.“ 

IV. B. G., 40 Jahre alte Kranke, bekam ihre erste Menstruation in 
ihrem 14. Jahre, welche bis zu ihrem 30. Lebensjahre Bich regelmäßig 
meldete. Seitdem ist sie vollständig ausgeblieben. Sie war niemals 
gravid. Betreffs ihrer Krankheit erzählte sie, daß sie im April 1912 
nach einer psychischen Aufregung einen Anfall erlitt, unter dessen sie 
vom Sessel fiel, sich in die Zunge biß und ein blutiger Schaum ihre Lippen 
bedeckte. Der Anfall dauerte 10 Minuten lang. Die Anfälle wieder¬ 
holten sich seitdem 2—3 mal monatlich. Sie leidet an heftigem Kopf¬ 
weh und Ohrensausen. 

Das Körpergewicht der 163 cm hohen Frau ist 89 kg. Nase und 
Kinn sind ziemlich stark entwickelt, aber im Vergleich mit ihrem Bild 
vor 6 Jahren ist keine ausgesprochene Veränderung zu konstatieren. 
Das Röntgenogramm des Schädels zeigt die Sella turcica erweitert, die 
Röntgenaufnahmen der Extremitäten weisen dagegen weder in der äußeren 
Form, noch in der feineren Struktur der Knochen irgendwelche Ver¬ 
änderung auf. Die Untersuchung des Augenhintergrundes zeigt am 
rechten Auge eine stark dekolorierte Papille. An den Brust- und Bauch¬ 
organen sind keine Abweichungen von der Norm zu finden. Die täg¬ 
liche Urinmenge beträgt 1000 ccm, enthält kein Eiweiß und Zucker. 
Die Untersuchung des Nervensystems zeigte hauptsächlich die konstante 
Verschlimmerung der Psyche, objektiv konnte man an dem linken 
Schenkel und Unterschenkel fleckweise einige hypästhetische Stellen finden. 
Die Wassermann'sche Reaktion des Blutes und des Liquors, wie auch 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



468 


CSEPAI 


Digitized by 


die Nonne Apelt'sche Reaktion war negativ. Nach 100 g Dextrose er¬ 
schien in dem Urin kein Zucker. Die Blutuntersuchung ergab folgende 
Verhältnisse: 


Hämoglobin 

55 % 

Zahl der roten Blutkörperchen 

3700 000 

fi » weißen „ 

5100 

neutrophile Polynucl. 

54°/ 0 

eosinophile 

2 °o 

Übergangsformen 

5 °/o 

Lymphocyten und große Mononucleäre 

39 % 


Die Kranke wurde 1 l j f Monate lang an der Klinik beobachtet. 
Während dieser Zeit hatte sie 2 mal einige Minuten dauernde epilepti- 
forme Anfälle. Sie hatte ständig quälende Kopfschmerzen, ihre Psyche 
war zeitweise getrübt. Sie nährte sich schlecht, trotzdem nahm sie 
ständig zu. Später war die Kranke somnolent, gegen Ende ihrer Krank¬ 
heit hat sie mehrmals erbrochen, dann verfiel sie in ein tiefes Coma, 
das nach 2 Tagen mit Exitus endete. 

Der Auszug des Sektionsprotokolles ist folgender: Die Haut der 
163 cm langen, korpulenten weiblichen Leiche ist im allgemeinen blaß. 
Am Scbamhügel ist eine hellbraune, schüttere Behaarung. Die Knochen 
des Schädels sind von mittlerer Dicke, die Diploe an der Stirngegend 
etwas vermehrt. Die Innenfläche des Schädels ist glatt. Die Hypophysis 
ist groß, ungefähr von der Größe einer italienischen Haselnuß, ihre 
Substanz wird durch ein lichtgraurötliches weiches, homogenes Gewebe 
gebildet, sie ragt aus der Sella turcica stark hervor, ringsumher ist der 
Knochen papierdünn. Das Infundibulum bildet ein dickes, flaches Bündel, 
das sich an der Hirnbasis gegen den linken Tractus opticus fortsetzt und 
an der Stelle des Tuber cinereum eine flache, gräuliche Gewebemasse 
bildet. Der rechte Nervus und Tractus opticus ist frei. Beide Nervi 
optici sind mitteldick, markweiß. Die obenerwähnte Gewebemasse geht 
vor dem Chiasma in eine 4 1 / 2 cm lange, 4 cm breite Geschwulst über, 
welche sich in der Fissura longitudinalis cerebri befindet, so daß 
sie die beiden Hämispbären auseinander rückt, jedoch mit denen in 
keinem Zusammenhang steht, von jenen leicht trennbar ist. Zugleich 
werden auch die beiden Gyri recti und dadurch der Tractus olfactorius 
von der Medianlinie verschoben. Die Geschwulst verbreitet sich haupt¬ 
sächlich nach links, die Gyri ringsumher sind außerordentlich weich. 
Die ungefähr hühnereigroße Geschwulst wird von obenher durch das 
Corpus callosum begrenzt, rechts und links dehnt sie sich gegen die 
Höhlen der Seitenventrikel aus, wächst in sie hinein, aber sie wird auch 
von den letzteren durch eine Kapsel separiert. Das Gewebe der Ge¬ 
schwulst scheint dem der Hypophyse ähnlich zu sein. 

Das subkutane Bindegewebe ist fettreich, am Bauch bildet es eine 
etwa 6 cm breite, weißlichgelbe Schicht. Der untere Teil des Herz¬ 
beutels wird an einer handbreiten Stelle durch eine 1 / 2 cm breite Fett¬ 
schicht bedeckt, der obere Teil, durch die aus rötlichgrauem Gewebe 
bestehende Thymus. Das Herz wiegt 380 g. An dem Anfangsteil der 
Aorta sind einige gelbliche Verdickungen zu sehen. Die Thyreoidea 
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wiegt 35 g mit mäßigem Kolloidgehalt» Die Epithelkörperchen sind groß, 
ungefähr 1 cm lang. Die Milz wiegt 220 g. Das Gewicht der beiden 
Nebennieren ist 15,5 g, das der Nieren 322 g. Die Leber ist groß, 
2300 gr, das Pankreas wiegt 120 g. Der Uterus ist klein, besonders 
dünn, seine Länge ist 7 cm, wovon auf den Cervix 4 cm entfallen. Seine 
Breite am Cervix ist 2 l j 2 cm, am Fundus d l j 2 cm, seine Dicke 1 x / 3 cm. 
Die Muskelwand des Uterus ist 1 / 2 cm dick und zäh. Das Ovarium ist 
klein, flach, eines wiegt 2 x / 2 g. Die Diagnose lautet: Adenoma glandu¬ 
läre hypophyseos. Propagatio tumoris ad basim cerebri. Atrophia or- 
ganorum genitalium intern. Cicatrix tbc. apic. pulm. d. Arteriosclerosis 
investigiis aortae et arteriarum coronar. cordis. Synechia et oedema 
pulmonum. 

Die Organe der inneren Sekretion bei den mit Exitus geendeten 
Fällen zeigen folgende Veränderungen: 

Die akromegalische Hypophysis wird von einer dünnen, fibrösen, 
zellarmen, mit Fuchsin schwachrot färbbaren Kapsel umfaßt, innerhalb 
deren wir die scharf begrenzte, ziemlich homogene Geschwulst finden. 
In dem Gewebe der Geschwulst sind mit van Gieson hellgelb gefärbte, 
aus Haufen von roten Blutkörperchen bestehende Flecke und Streifen 
zu sehen. Die Hypophysis wird im großen von kubischen Epithelzellen 
gebildet, welche scheinbar ohne jede Zwischensubstanz dicht neben¬ 
einander gestellt sind. Die Zellen sind relativ arm an Protoplasma, ihr 
Kern ist rund oder oval, färbt sich gut mit Hämatoxylin. Stellenweise 
finden wir etwas größere, ein- oder mehrkernige Zellen. In einigen sind 
die Kerne kranzförmig geordnet. Die Homogenität des Gewebes wird 
nur durch die oben erwähnten Blutungen unterbrochen. Eosinophil und 
basophil gekörnte Zellen sind nicht zu sehen. Den ziemlich stark redu¬ 
zierten Rest des Mittel- und hinteren Lappens kann man an der Peri¬ 
pherie der Geschwulst auf finden. 

Das Gewebe der Epithelkörperchen zeigt ein dem normalen 
entsprechendes Bild. Die eosinophilen Zellen finden wir in mittlerer 
Menge, stellenweise in einzelnen Zellbündeln, anderwärts in größeren 
Gruppen. 

In der Thyreoidea wechseln zweierlei Strukturen miteinander ab. 
Stellenweise sind die Acini der Drüse mäßig erweitert, etwas unregel¬ 
mäßig. Es ist in ihnen beinahe überall viel, mit vanGieson hellgelb, 
mit Eosin hellrot gefärbtes Kolloid zu finden, anderwärts findet man am 
meisten gruppenweise solche Acini, welche ungefähr von normaler Größe 
oder kleiner sind. Das kubische Epithel zeigt mehrere Schichten oder es 
wächst faltenförmig in das Lumen und bildet neue kleine, hie und da 
kolloidfreie Acini Die aus kleinen Drüsenacini bestehenden Stellen sind 
reich mit fibrösen Bindegewebszügen durchflochten, in denen stellenweise 
viele kleine Gefäße und zahlreiche Lympbocytenhaufen zu treffen sind. 
Das Epithel der weiteren Acini ist abgeflacht, die Höhle ist mit Kolloid 
überfüllt. 

Die Thymus besteht aus massenhaftem Fettgewebe, dessen stellen¬ 
weise grobe, fibröse Züge eine genügende Zahl von Gefäßen aufweisen. 
Zwischen den fibrösen Zügen findet man die Teile der scharf begrenzten 
Thymussubstanz, welche stellenweise eine hellere, zellärmere Marksubstanz, 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. HG. Bd. ßl 
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anderwärts dunklere, zellreichere Rindensubstanz mit entsprechendem 
retikulären Gerüst zeigt. In dem Thymusgewebe findet man eine ziemlich 
große Anzahl von Hassal’schen Körperchen in wechselnder Größe. 

Die Nebennieren und Pankreas zeigen keine Veränderungen. 

Das Ovarium besteht fast ausschließlich aus grobem, fibrösem 
Bindegewebe, das um die Gefäße konzentrisch geordnet ist, sich mit 
Fuchsin hellrot färbt. Das Bindegewebe ist im allgemeinen zellarm. 
Es sind in ihm Zellkerne kaum aufweisende, homogene, hellrote Stellen 
mit zellreicheren, größtenteils aus spindelförmigen Zellen bestehendem 
Gewebe abwechselnd zu finden. Im ganzen Ovarium sind kaum einige 
weite, mit einschichtigem, flachem, kubischen Epithel bekleidete Follikel 
zu sehen. Das Lumen der kleineren Gefäße ist dermaßen verändert, daß 
es hier und da gänzlich obliteriert ist. Die Media der größeren Ge¬ 
fäße ist dick, mit feinen Bindegewebszügen durchsponnen, die Intima ist 
an mehreren Stellen dick, gewuchert. Das Knochenmark zeigt keine 
auffallende Veränderung, höchstens daß an einzelnen Gebieten die eosin* 
ophilen Myelocyten und die Erythroblasten in größerer Zahl zu finden sind. 

Die Histologie der Hypophysis bei der Dystrophia adiposogenitalis 
zeigt von der normalen durchaus abweichende Verhältnisse. Der größere 
Teil ihres Gewebes wird von soliden, nebeneinander balkenförmig ge¬ 
ordneten Gängen gebildet, deren Zellen gleichförmig und viel kleiner 
als die eosinophilen Zellen sind. Sie sind teils einkernig, teils besitzen 
sie 2—5, im Zentrum liegende Kerne. Der andere Teil des Geschwulst¬ 
gewebes wird von solchen Zellgruppen gebildet, deren Zellen groß und 
mehrkernig sind; die Kerne sind meistens an der Peripherie in der 
Form eines ganzen oder Halbkreises geordnet. Am hinteren Teil der 
Hypophysis sind schon mit freiem Auge mehrere mit Kolloid gefüllte 
Höhlen zu sehen (Pars intermedia). Die Pars nervosa besteht aus 
lockerem, retikulärem Bindegewebe, mit Blut gefüllten Kapillaren. Der 
Stiel der Hypophysis besteht nur kleineren Teils aus einem der Pars 
nervosa entsprechenden Gewebe, der größte Teil wird von den* oben be¬ 
schriebenen Geschwulstgewebe gebildet. 

Die Epithelkörperchen sind größer als normal, sie sind mit 
Fettgewebe durchsponnen. Das Verhältnis zwischen den Haupt- und 
eosinophilen Zellen veränderte sich derart, daß die eosinophilen Zellen 
überwiegen. An einzelnen Stellen kann man nur eosinophile Zellen sehen. 

Die Acini der Thyreoidea sind groß, mit Kolloid gefüllt, die 
Epithelzellen sind abgeflacht. 

Die Nebennieren und Knochenmark zeigen normale histo¬ 
logische Verhältnisse. 

Das Ovarium besteht größtenteils aus spindelförmigen Binde¬ 
gewebszellen, hyalinisch degenerierten Bindegewebsfasern und aus vielen 
kleineren und größeren dickwandigen Gefäßen. Es sind keine Spuren 
von Follikel zu treifen. 

V. K. M., ein 41 jähriger Mann, leugnet Lues. Seit der Mitte von 
1907 befallt ihn oft eine quälende, von ihm näher nicht definierbare 
Übelkeit. Gegen das Ende des Jahres verlor er seine Arbeitslust, wurde 
mager, seine Potenz nahm ständig ab, in 1908 erlosch sie gänzlich. 
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Seitdem fehlt seine Libido, er denkt sogar an den Coitus mit einer ge¬ 
wissen Aversion. Seit dem Beginn des Jahres 1908 quälte ihn ein 
heftiger Durst, er trank und urinierte viel. Seitdem leidet er auch an 
heftigem Kopfweh. Die Behaarung des Körpers wurde in letzteren Jahren 
bedeutend schütterer. Vom Ende des Jahres 1908 nimmt er zu, seitdem 
ist er 20 kg schwerer. 

Der 170 cm hohe Mann ist 73 kg schwer. Die Körperbewegungen 
sind langsam, der Gesichtsausdruck ist gleichgültig. Nebenbei ist er 
sehr reizbar. Die Haut ist kühl, trocken, an den Extremitäten und am 
Brustkorb gänzlich haarlos. Die Behaarung der Achselhöhlen und die 
Schamhaare sind schütter. Das subkutane Bindegewebe ist sehr fettreich, 
die Brust- und Abdominalorgane sind gesund. Das Nervensystem weist 
keine objektive Veränderung auf, der Augenhintergrund ist normal, die 
Sehefelder sind frei. Die tägliche Urinmenge ist 6000—11000 ccm, hat 
ein spezifisches Gewicht 1004, enthält weder Eiweiß noch Zucker. 

Der Kranke bekam 150 g Traubenzucker auf nüchternen Magen, 
nachher 1 mg Adrenalin subkutan. Im Urin erschien kein Zucker. 

3 Tropfen Adrenalin verursachten an der Conjunctiva 35 Minuten 
dauernde starke Abblassung. Nach 3 Tropfen Pituitrin zeigte sich gar 
keine Abblassung. 

Die Wirkung von 1 mg Adrenalin auf die Zirkulation und auf das 
Leukocytenbild zeigt folgende Tabelle. 


' 

Zahl der 
weißen Blut¬ 
körperchen 

Qualitatives Leuko¬ 
cytenbild 

Pnls 

Blutdruck 
min. I max. 

cm cm 

vor der Adre¬ 
nalininjektion 

4200 

neutrophile Polynucl. 31% 
eosinophile „ 5,5% 

basophile B 3,0% 

Übergangsformen 12,0% 

Lymphocyten 48,5 % 

62 

70 

110 

5 Minuten nach 

— 

— 

62 

70 

110 

d. Adrenalin 






10—20 Minuten 

— 

— 

62 

70 

110 

nach d. Adrenalin 






2 Stunden nach 
dem Adrenalin 

6800 

neutrophile Polynucl. 63,2 °/ 0 
eosinophile „ 1,2% 

basophile „ 0,4 % 

Übergangsformen 8,8 % 

Lymphocyten 26,4 % 





Nach den heutigen Kenntnissen sind zu den Krankheiten der 
Hypophysis folgende Erkrankungen zu zählen: gewisse Formen 
des Nanismus, der Gigantismus, die Akromegalie, die Dystrophia 
adiposogenitalis und der Diabetes insipidus. Die drei erstgenannten 
sind die Erkrankungen der Pars anterior, die beiden letzteren 
hängen mit der pathologischen Veränderung der Pars intermedia 
zusammen. Der Nanismus und zwar gewisse Formen der Chondro¬ 
dystrophie entsprechen der Hypofunktion der Pars anterior. Auf 
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Grund der Tierversuche von Paulesco und seinen Nachfolgern ist 
allgemein bekannt, daß der Pars anterior bei der Beförderung der 
Knochenentwicklung jugendlicher Tiere eine wichtige Rolle zu¬ 
kommt. Wir sind im Besitze zahlreicher Daten, daß bei der Sektion 
chondrodystrophischer Individuen die Kompression oder Zerstörung 
der Hypophysis gefunden wurde. Da wir wissen, daß außer dem 
vorderen Teil der Hypophysis der Thymus, der Thyreoidea, den 
Geschlechtsdrüsen und vielleicht auch noch anderen Blutdrüsen 
eine wichtige Rolle bei der Knochenentwicklung zuteil wird, ist es 
leicht erklärlich, daß Nanismus auch ohne Hypophysenerkrankung 
Vorkommen kann. In fast sämtlichen Fällen von Akromegalie und 
Gigantismus wurden Veränderungen der Hypophysis gefunden, die 
für die Hyperfunktion der Pars anterior sprechen und zwar am 
häufigsten aus eosinophilen Zellen bestehende Adenomen. Ein 
wesentlicher Unterschied zwischen den beiden Krankheiten ist nicht 
vorhanden. Entwickelt sich die Akromegalie in den jüngeren 
Jahren, bevor die Knochenentwicklung beendigt ist, entsteht der 
Gigantismus. In den späteren Jahren prävaliert mehr die Pachyakrie. 
Die Dystrophia adiposogenitalis entspricht der Hypofunktion der 
Pars nervosa, besser gesagt der Pars intermedia. Dafür spricht 
die bei der Exstirpation der Intermedia beobachtete Obesitas, das 
Aufhören der sexuellen Funktionen und die Erhöhung der Kohlen- 
hydrat-Toleranz. Entsprechend den älteren Erfahrungen, daß das 
Secretum der Pars intermedia diuretisch wirkt, glaubte man von 
Diabetes insipidus, daß hierbei eine Hyperfunktion der Pars inter¬ 
media besteht. Die exakten Untersuchungen van den Veldens 
bewiesen jedoch, daß das Pituitrin eine hemmende Wirkung auf 
die Diurese hat. Nach denen entspricht der Diabetes insipidus 
der Hypofunktion der Pars intermedia. Die obenerwähnten Krank¬ 
heiten kommen auch parallel vor, z. B. Akromegalie -f- Dystrophia 
adiposogenitalis, namentlich wenn der Tumor der Pars anterior 
einen Druck auf die Pars intermedia ausübt. 

Die obigen 5 Fälle sind ohne Schwierigkeiten in zwei Gruppen 
zu teilen: die ersten drei sind Akromegalie, folglich entsprechen 
sie der Affektion der Pars anterior, die beiden letzteren hängen 
mit der Erkrankung der Pars intermedia zusammen. Bei der 1. 
und 2. Akromegalie zeigte die Röntgenaufnahme ohne Zweifel 
die Erweiterung der Sella turcica, folglich ist eine Vergrößerung 
der Hypophysis vorhanden. Bei der 3. Akromegalie zeigte die 
Sektion ein aus den chromophoben Zellen des vorderen Teiles be¬ 
stehendes Adenom. Wenn wir diesen Befund den zahlreichen 
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Sektionsbefanden der Literatur gegenüberstellen, ist er nur insofern 
auffallend, daß im allgemeinen, am meisten von B. Fischer, der 
neuerdings am lebhaftesten die Hypersekretionstheorie der Akro¬ 
megalie betonte, das aus den eosinophilen Zellen hervorgehende 
Adenom für typisch gehalten wird. Diese Anschauung kann nicht 
zutreffen, wie das auch der gegenwärtige Fall zeigt, aber außer 
dem letzteren sind manche Befunde in der Literatur bekannt, wo 
in den Tumoren die eosinophilen Zellen fehlten. 

Wenn wir nach Sektionsbefunden die Hypophysengeschwülste 
der Akromegalie und die der Dystrophia adiposogenitalis mit¬ 
einandervergleichen, ist ersichtlich, daß in beiden Fällen ein Adenoma 
glanduläre der Pars anterior vorhanden war. Trotzdem entwickelte 
sich im ersten Falle Akromegalie, im zweiten Dystrophia adiposo¬ 
genitalis. Die exakte histologische Untersuchung der Geschwülste 
erklärt diesen scheinbaren Widerspruch. Das akromegalische 
Hypophysisadenom entsprach außer dem Mangel an eosinophilen 
Zellen vollkommen der normalen Struktur der Hypophysis. Die 
chromophoben Zellen sind überwiegend einkernig, nur hier und da 
sind einige mehrkernige, aber gleich große Zellen zu finden. Das 
Adenom hat nur insofern den Charakter eines Tumors, als der 
vordere Lappen in toto vergrößert ist und die Knochen der Sella, 
turcica dadurch verdünnt sind. Das Adenom zeigte gar keine 
Neigung zur Propagation. So konnte man mit vollem Recht anstatt 
eines Adenoms von einer Hyperplasie des vorderen Lappens sprechen. 
Die Pars intermedia und posterior konnte man auffinden, obzwar 
sie zur Seite gedrückt und atrophisch waren. Demgegenüber weist 
das Hypophysisadenom der Dystrophia adiposogenitalis ganz andere 
Charakterzüge auf. Einesteils ist es offenbar, daß der Tumor eine 
große Neigung zur Propagation hatte, da er außer dem intrasellaren 
Teil einen größeren extrasellaren herausgewucherten Teil auch 
besaß, der ein bedeutendes Verschieben der Hemisphären verursachte 
und auch in die Seitenventrikel hineinwuchs. Der Tumor ent¬ 
spricht übrigens vollkommen jenen Geschwülsten, welche unter 
dem Namen „zweiteilige Adenome“ bei Dystrophia adiposogenitalis- 
Fällen beschrieben wurden. Die histologische Untersuchung des 
Tumors zeigt, daß seine Struktur von der normalen Hypophysis 
ganz wesentlich abweicht. Es kommen in großer Zahl 2—5 kernige 
Riesenzellen vor, an einigen Stellen findet man nur solche. Während 
im ersten Falle die Hypophyse ihre normale histologische Struktur 
behielt, infolgedessen von den in größerer Zahl vorhandenen Hypo¬ 
physiszellen mit Recht vorzustellen ist, daß sie eine Hyperfunktion 
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der Hypophysis verursachten, spielte das letztere aus atypischen 
Zellen bestehende Adenom nur als Tumor eine Rolle und nicht als 
eine stärker funktionierende, hyperplastische Hypophysis. Es ent¬ 
wickelte sich aber ein anderes Krankheitsbild, welches der Affektion 
der Pars intermedia entspricht. Wenn wir den Zustand der Pars 
intermedia und posterior untersuchen, ist weder an der einen, noch 
an der anderen irgendwelche gröbere pathologische Veränderung 
zu finden, höchstens daß die mit Kolloid gefüllten Räume viel 
größer als gewöhnlich sind. Vollkommen erklärt aber das Ent¬ 
stehen der Hypofunktion die Untersuchung des Hypophysenstieles. 
Bevor ich diesen aber beschreiben möchte, will ich auf jene 
Untersuchungen hinweisen, die bewiesen haben, was für eine große 
Rolle der Hypophysenstiel in der Physiologie der Hypophj^se spielt. 
SeitThaon, Livon, Hering’s Untersuchungen wissen wir, daß 
das Secretum der Hypophyse nicht direkt in die Blutbahn, sondern 
durch den Hypophysenstiel in den dritten Hirnventrikel gelangt. 
Mit dieser Tatsache hängen jene Erfahrungen von Paulesco und 
seinen Nachfolgern zusammen, die gezeigt haben, daß die Durch¬ 
schneidung des Hypophysenstiels auf die meisten Tiere tödlich 
wirkt. Wenn der Hypophysenstiel von außenher von einem Tumor 
z. B. gedrückt wird, verursacht das naturgemäß eine Abnahme des 
Hinfließens des Hypophysensekrets und folglich die Symptome der 
Hypofunktion, wie das schon in einigen Fällen von M. Fröhlich 
beschrieben wurde. Dasselbe konnte aber auch durch eine tumor- 
artige Degeneration des Hypophysenstiels verursacht werden. Nor¬ 
malerweise besteht der Stiel hauptsächlich aus einem der Pars 
posterior entsprechenden nervenartigen Gewebe. In unserem Falle 
war der Hypophysenstiel nur teilweile durch nervöses Gewebe ge¬ 
bildet. Der überwiegende Teil zeigte ein dem Tumor der Pars 
anterior vollkommen entsprechendes Bild. Der tumorartig degenerierte 
Stiel konnte das Secretum der Pars intermedia nicht in entsprechender 
Menge in den Organismus zuführen und so entstanden die charak¬ 
teristischen Symptome der Hypofunktion der Pars intermedia. Die 
vergrößert aussehenden, mit Kolloid gefüllten Hohlräume sprechen 
für eine Stagnation des Hypophysensekretes. Es sind übrigens 
auch bei den Akromegaliefällen Zeichen zu finden, die für eine 
Abnahme der Funktion der Pars intermedia sprechen, wie die rela¬ 
tive Fettleibigkeit des 1. und 3. Falles und die heterosexuellen 
Symptome. Letztere sind von dem Drucke des Hypophysisadenoms 
auf die Pars intermedia zu erklären. 

Die Untersuchung der anderen endokrinen Drüsen zeigte in 
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beiden Fällen eine Thymus persistens. Dieser Befund kommt bei 
den polyglandulären Erkrankungen recht häufig vor. 

Sehr interessant ist das Verhalten der Schilddrüse. Dies¬ 
bezüglich sind die Befunde verschieden. Einzelne Autoren be¬ 
schrieben Struma, andere Atrophie der Drüse. Toindecker 
machte z. B. voriges Jahr einen Fall bekannt, in welchem neben 
akromegalischen Veränderungen eine Atrophie der Schilddrüse vor¬ 
handen war. Diesen Befund stellte er jenen nach ihm „älteren“ 
Beobachtungen gegenüber, die ein Struma beschrieben (S t e r n b e r g). 
Wenn aber die Fälle auch klinisch analysiert werden, so ergibt 
sich, daß der pathologisch-anatomische Befund und die klinische 
Erfahrung sich völlig decken. Sternberg’s Beobachtungen be¬ 
ziehen sich auf Fälle, bei denen nasse Haut, sogar profuse Schweiß¬ 
absonderung bestand. In solchen Fällen fand er Struma. Dem¬ 
gegenüber sagt Toindecker selbst, daß er bei seinem Kranken 
trockene Haut und schüttere Behaarung fand, folglich sein Zustand 
gewissermaßen als Hypothyreose betrachtet werden kann. Bei 
unserem 3. Falle von Akromegalie zeigte sich im Leben auch 
feuchte Haut und Schwitzen. Der Sektionsbefund zeigt nicht nur 
ein Struma, sondern eine Schilddrüse, wie sie bei M. Basedowi 
vorzukommen pflegt. Dafür sprechen die in den Acini sichtbaren 
zahlreichen Proliferationsvorgänge, andererseits die an vielen Stellen 
diffuse vorkommenden rundzeiligen Infiltrationen. In dem mäßigen 
Struma der Dystrophia adiposogenitalis waren weder Proliferations¬ 
vorgänge noch rundzeilige Infiltrationen zu finden. 

Die pathologische Anatomie der Epithelkörperchen ist ver¬ 
hältnismäßig wenig bekannt. Die Parathyreoideae zeigten in beiden 
Fällen gewisse Veränderungen, d. h. sie waren größer, als normal. 
Während aber in der akromegalischen Parathyreoidea das Verhältnis 
der Haupt- und eosinophilen Zellen normal war, war im Falle der 
Dystrophia adiposogenitalis eine enorme Vermehrung der eosino¬ 
philen Zellen zu sehen. Die Klinik der Epithelkörperchen ist heute 
noch ziemlich iin Dunkeln, soviel ist aber ohne Zweifel, daß die 
bei den Kranken beobachtete Muskelschwäche und die normale 
oder gesteigerte Kohlenhydrattoleranz nicht gegen die Tierversuche 
spricht, welche zeigten, daß die Epithelkörperchen mit dem Pankreas 
Zusammenwirken, andererseits, daß ihre Hypofunktion eine Steigerung 
der Muskelreizbarkeit, ihre Hyperfunktion Muskelschwäche ver¬ 
ursachen. 

Die Veränderungen der Geschlechtsdrüsen sind in beiden Fällen 
einander gleich. Was von den Ovarien iiberbiieb, ist nicht mehr 
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funktionierendes Gewebe, in den Eierstöcken ist kein einziger, 
intakter Follikel aufweisbar, das interstitielle Gewebe war nicht 
einmal in seinen Spuren zu erkennen. Bei diesen hochgradigen 
Gewebeveränderungen kommt unwillkürlich die vielbestrittene Frage 
zum Vorschein, welche Rolle die Geschlechtsdrüsen in der Ätiologie 
der Akromegalie und Dystrophia adiposogenitalis spielen. Es ist 
nicht zu bezweifeln, daß das Aufhören der sexuellen Funktionen, 
wie in allen obigen Fällen ersichtlich ist, den eigentlichen Krank¬ 
heitssymptomen ziemlich lange vorangeht. Es ist auch allgemein 
bekannt, daß nach Kastration und auch während der Gravidität 
der glanduläre Teil der Hypophyse hypertrophiert. Hingegen muß 
man in Betracht ziehen, daß auch solche Fälle von Akromegalie 
und Dystrophia adiposogenitalis bekannt sind, in welchen keine 
Geschlechtsdrüsen Veränderungen zu konstatieren waren. Vielleicht 
ist es so aufzufassen, daß die regressiven Veränderungen der 
Geschlechtsdrüsen in der Hypophyse hyperplastische Vorgänge an¬ 
regen. 

Der 5. Fall hat viel Interesse, da es sich neben der Dystrophia 
adiposogenitalis auch um einen Diabetes insipidus handelt. Letzteres 
spricht nachdrücklich für die hypopituitaristische Theorie des 
Diabetes insipidus. Wenn die gesteigerte Funktion der Pars inter- 
media den Diabetes insipidus verursachte, so ist nicht wahrscheinlich, 
daß neben ihm ein Symptomenkomplex beobachtet werden könnte, 
der sich infolge einer Abnahme ihrer Funktion zu entwickeln 
pflegt. Auf das häufige kombinierte Vorkommen der beiden Krank¬ 
heitsbilder wurde bisher in der Literatur nicht nachdrücklich hin¬ 
gewiesen, obzwar für die Klarstellung der Ätiologie des Diabetes 
insipidus die Mitteilung solcher Fälle sehr bedeutungsvoll wären. 
Unter den an der I. Medizinischen Klinik während der letzten 
10 Jahre beobachteten 15 Diabetes insipidus-Fällen waren mehr 
als in der Hälfte der Fälle Symptome von Obesitas und der Ab¬ 
nahme der sexuellen Funktionen zu erkennen. Vor einigen Wochen 
stand z. B. ein Diabetes insipidus-Fall unter meiner Beobachtung, 
der zwar nicht fettleibig genannt werden konnte, es war aber doch 
auffallend, daß er neben geringem Appetit ständig zunahm, und 
daß auch die sexuellen Funktionen sich verschlechterten. Bei diesem 
Kranken konnte ich durch die Anwendung von 1,3 ccm täglicher 
intravenösen Pituitrindose eine 40 °/ 0 Abnahme der täglichen Urin¬ 
menge ermöglichen. 

Die bei den Akromegaliefällen beobachteten Knochenverände¬ 
rungen sind teils progressiver, teils regressiver Natur. Die Kiefer, 
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Olaviculae, die Extremitätenknochen, hauptsächlich die Phalangen 
verdicken sich, die Rindenschichte der Knochenoberfläche zeigt 
daneben unregelmäßige Porositäten. In den bisher beobachteten 
Fällen von Akromegalie wurden immer die progressiven Vorgänge 
betont. Die Skelettstruktur unseren 3. Akromegaliefalles spricht 
dafür, daß neben den progressiven Vorgängen den regressiven Ver¬ 
änderungen eine wesentliche Bedeutung zukommt. Die Knochen 
des mazerierten Skeletts, ob zwar sie voluminös erscheinen, sind 
auffallend leicht, fast bimssteinartig. Man kann am Skelett des 
Fußes am charakteristischsten die zweierlei Vorgänge nebeneinander 
beobachten. Der Talus und Calcaneus, die Metatarsalia sind ver¬ 
hältnismäßig stark, die Endphalangen sind breit mit vielen Exo¬ 
stosen, die Knochen sind aber ausnahmslos sehr leicht, die vier 
ersten Phalangen sind außerdem zündhölzchenartig verdünnt. Die 
gesteigerte Knochenresorption betone ich deswegen, da es bisher 
mittels der Stoffwechseluntersuchungen bei Akromegaliefällen immer 
bestrebt wurde nachzuweisen, daß es sich hier um Ca- und P-Retention - 
handelt. Von den obigen sind leicht die kontradiktorischen Resultate 
der Untersuchungen abzuleiten. Es wäre gar nicht zu verwundern, 
wenn bei einzelnen Fällen die Ca- und P-Bilanz eine negative wäre. 
Diese Knochen Veränderungen stimmen übrigens mit den Erfahrungen 
der Tierversuche überein. Es ist nicht erwiesen, daß bei erwachsenen 
Tieren die Hypophyse einen befördernden Einfluß auf die Knochen¬ 
entwicklung hätte, anderenteils kennen wir einige Tierversuche 
(Franchini, Mochi, zit. nach Biedl), die gezeigt haben, daß die Ein¬ 
verleibung von Hypophysenextrakten eine bedeutende Steigerung 
der Ca- und P-Elimination verursacht. Auf Grund dieser Tatsachen 
können die progressiven Knochenveränderungen bei Akromegalie 
um so mehr nicht unbedingt als die Folgeerscheinungen des Hyper- 
pituitarisraus betrachtet werden, weil auch die anderen endokrinen 
Drüsen, die Thymus, die Thyreoidea und die Keimdrüsen — deren 
großer Einfluß auf die Knochenentwicklung nicht zu bestreiten 
ist —, bedeutende pathologische Veränderungen aufwiesen. Die 
bei den zur Sektion nicht gelangten Akromegaliefällen kann man 
auch die regressiven Veränderungen neben den progressiven kon¬ 
statieren. Die Röntgenaufnahmen zeigen charakteristisch die Er¬ 
weiterung der Markhöhlen und die Auflockerung der Kuochenstruktur. 
Neben diesen Veränderungen ist bei allen drei Fällen eine be¬ 
deutende Skoliose zu beobachten, deren Ursache, wie man dieselbe 
am mazerierten Skelett des 3. Falles feststellte, die Synostose 
einiger Dorsalwirbel war. 
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Bei den vorangeführten 3 Fällen der Akromegalie sind als 
heterosexuelle Veränderungen: die stärkere Entwicklung des Skeletts, 
die stärker ausgeprägte Dorne, die bei allen 3 Fällen beobachtete 
tiefe männliche Stimme anzuführen. Ferner ist bei der Unter¬ 
suchung des knöchernen Beckens des 3. Falles beachtenswert, daß 
es in transversaler Richtung etwas verengt ist, sein Eingang an 
die Herzfigur der Karte erinnert und das Schenkelbein mit dem 
Halse einen ausgesprochenen stumpfen Winkel bildet. Alle diese 
Eigenschaften deuten auf eine Annäherung zu dem männlichen 
Beckentypus. Dieser Befund gewinnt noch an Interesse, wenn wir 
den Fall von Bon in und Gerhardt kennen, die bei einem 
männlichen Akromegalen einen weiblichen Beckentypus beschrieben. 
Die heterosexuellen Zeichen sind wahrscheinlich auf die schweren 
pathologischen Veränderungen der Keimdrüsen, möglich auf die 
Zerstörung des interstitiellen Gewebes zurückzuführen. 

Die Adrenalin- und Pituitrinreaktion der Conjunctiva, auf die 
ich mich in den obigen mehrmals berufen habe, teilte ich zum 
erstenmal am Ende des Jahres 1912 mit. Seitdem erprobte ich 
dieses Verfahren an zahlreichen Fällen mit kleineren technischen 
Veränderungen. Wesentlich besteht die Reaktion darin, daß in die 
Conjunctiva eines Auges 3 Tropfen 1 °/ 00 Adrenalin- oder Pituitrin¬ 
lösung (Park-Davis, entnommen aus den zur Injektion gebrauchten 
Phiolen) geträufelt wird. Wir lassen das Auge einige Minuten 
geschlossen, nachdem vergleichen wir in Intervallen von 5 Minuten 
den Zustand der beiden Konjunktiven. Unter normalen Verhält¬ 
nissen verursacht das Adrenalin eine schwache oder mittelstarke 
Abblassung, die höchstens 20 Minuten dauert. Auf das Pituitrin 
zeigt die Conjunctiva normalerweise gar keine oder sehr schwache 
Reaktion, die etwa 10 Minuten dauern kann. Man findet zahlreiche 
Konjunktiven, welche bei Einträufelung von Adrenalin oder Pitui¬ 
trin im erhöhten Maße reagieren. Diese Erhöhung der Reaktion 
kennzeichnet sich durch die Intensität und verlängerte Zeitdauer 
der Abblassung. Auf Grund der Beobachtung zahlreicher Fälle 
kam ich zu folgenden Resultaten: bei Gesunden und in der über¬ 
wiegenden Zahl der Erkrankungen ist eine normale Adrenalin- 
und Pituitrin-Konjunktivalreaktion vorhanden. Eine gesteigerte 
Reaktion kommt nur bei einer zirkumskripten Gruppe der Krank¬ 
heiten vor und zwar bei gewissen Fällen der Erkrankungen des 
polyglandulären Systems. In folgender Tabelle sind diejenigen 
Blutdrüsenerkrankungen zusammengestellt, die eine gesteigerte 
Adrenalin- oder Pituitrinreaktion aufwiesen. Nebenbei sind auch 
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solche Fälle angeführt, bei denen eine solche nicht zu kon¬ 
statieren war. 


Diagnose 

Adrenalin¬ 

reaktion 

Pituitrin- 
reaktion 1 

! 0,5 mg Adrenalin 
snbkutan 

Kohlenhydrat¬ 

toleranz 

Akromegalie I 

lö Minnt. 

25 Minnt. 

60 cm Blntdrnck- 
steigerung 

vermindert 

Akromegalie II 

10 K 

15 „ 

70 „ 

n 

Akromegalie III 

35 „ 

8 „ 

i o „ 

l 

normal oder 
gesteigert 

Dystroph, adip. genit. + 
Diabetes fnsipid. 

35 „ 

o n 

: o „ 

gesteigert 

M. Addisoni 

30 „ 

5 „ 

10 „ 

r> 

Myxödema 

30 „ 

o „ 

0 ft « 

\ V 

M. Basedowi (3z. F.) 

10 „ 
Löwi 4- 

0 „ 

,60 „ 

1 vermindert 

Diabetes mellitus (E. J.) 

20 „ 

0 - i 

i 

! r 

Normal 

10-20 „ 

0-10 „ | 

ca. 30-60 ft 

normal 


Aus der obigen Tabelle ist ersichtlich, daß bei 
allenFällen, bei welchen die Adrenalineinträufelung 
eine starke Reaktion verursachte, dort die Pituitrin¬ 
reaktion immer negativ ausfiel und so umgekehrt. Neben¬ 
bei ist es auffallend, daß in denFällen, in deneneine 
gesteigerte Adrenalinreaktion vorkam, die Kohlen¬ 
hydrattoleranz gesteigert oder normal war. Inkeinem 
Fall war eine Abnahme der Toleranz zu konstatieren. 
Außerdem ist hervorzuheben, daß die stärkere Adre¬ 
nalinreaktion aufweisenden Fälle gegen subkutan 
injiziertes Adrenalin keine nennenswerte Reaktion 
zeigten. Demgegenüber war die Abnahme der Kohlenhydrat¬ 
toleranz und eine normale oder gesteigerte Empfindlichkeit gegen 
subkutane Adrenalininjektion festzustellen, in jenen Fällen, wo die 
Pituitrinreaktion eine starke war. Am auffallendsten ist diese 
Tatsache, bei dem Vergleich des 1. und 3. Akromegaliefalles zu 
ersehen. Im 3. Falle war die Kohlenhydrattoleranz neben einer 
stark erhöhten Adrenalin- und normalen Pituitrinkonjunktival- 
reaktion normal oder gesteigert. Der erste Fall gehört hingegen 
in jene Gruppe der Akromegaliefälle, bei der die Kohlenhydrat¬ 
toleranz verringert ist. Dafür spricht die hochgradige Hyper¬ 
glykämie und Glykosurie nach Aufnahme von 150 g Traubenzucker. 
In diesem Fall war die Adrenalinreaktion normal, das Pituitrin 
zeigte dagegen eine sehr intensive und langdauernde Wirkung. 
Eine stärkere und länger anhaltende Adrenalinreaktion, als die 
normale, konnte in keinem Falle von M. Basedowi und Diabetes 
mellitus festgestellt werden. 
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Auf Grund dieser Beobachtungen ist die Annahme 
nicht ungerechtfertigt, daß es sich im Falle einer 
gesteigerten Adrenalinempfindlichkeit derConjunc- 
tiva um die Hypofunktion des chromaffinen 
Systems handelt. Als Beweis dienen dafür, die bei 
solchen Fällen beobachtete normale oder gesteigerte 
Kohlenhydrattoleranz und die sehr schwach oder gar 
nicht erscheinende Reaktion nach subkutan einver¬ 
leibtem Adrenalin. 

Die vorher erwähnten anatomischen Veränderungen zeigen 
ohne Zweifel, daß bei den Erkrankungen der Hypophyse am ganzen 
Gebiete des polyglandulären Systems tiefgreifende, pathologische 
Prozesse obwalten. Die gleichen Erscheinungen sind auch dann 
festzustellen, wenn elektiverweise die eine oder andere Komponente 
des Systems erkrankt. Diese morphologischen Veränderungen der 
einzelnen Drüsen sind Urheber gewisser Funktionsstörungen. Diese 
sind teils als manifeste Krankheitssymptome konstatierbar oder 
sie können durch gewisse künstliche Eingriffe provoziert werden. 
Solche sind z. B. die Löwi’sche Pupillenreaktion, die Prüfung 
der Kohlenhydrattoleranz oder die Wirkung des subkutan injizierten 
Adrenalins. Jedenfalls sind, wenn man überhaupt von einer funk¬ 
tionellen Diagnostik der Blutdrüsenerkrankungen sprechen kann, 
unsere Untersuchungsmethoden noch sehr mangelhaft. Die oben 
beschriebene Konjunktivalreaktion dürfte auch darin eingereiht 
werden. 

Neben dieser Reaktion versuchte ich auch auf anderen Wegen 
die funktionelle Untersuchung des polyglandulären Systems. Es 
ist allgemein bekannt, daß die Adrenalineinspritzung in dem tieri¬ 
schen Organismus gewisse Blutveränderungen hervorruft, die in 
einer Leukocytose, Polynucleose, Aneosinophilie und Verminderung 
der Zahl der Mononucleäre zusammengefaßt werden können. Anderer¬ 
seits wissen wir, daß bei sämtlichen Blutdrüsenerkrankungen ge¬ 
wisse Blutveränderungen Vorkommen, am häufigsten relative Mono- 
nucleose mit Eosinophilie. Mein Gedankengang war, daß durch 
Adrenalininjektion bei den verschiedenen Erkrankungen des poly¬ 
glandulären Systems eine Verschiebung des quantitativen und quali¬ 
tativen Leukocytenbildes zustande kommt. Gleichzeitig untersuchte 
ich auch die Wirkung anderer Organextrakte, z. B. die des Hypo¬ 
physenvorderlappens (La Roche), des Pituitrins (Park-Davis), der 
Thyreoidea (Richter) usw. Meine Untersuchungen erstreckten sich 
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teils auf die Wirkung dieser Extrakte auf das Leukocytenbild, 
teils auf die Wirkung auf Zirkulation, Glykosurie und Diurese. 

In folgendem will ich nur meine Erfahrungen und Resultate 
über Adrenalininjektion mitteilen, mit der Wirkung anderer Ex¬ 
trakte werde ich mich anderweitig befassen. Ich gab bei meinen 
Versuchen zuerst 0,001 g, später 0,0008, seit einigen Monaten 
nur 0,005 g Adrenalin, weil ich zur Überzeugung kam, daß das 
Mittel manchmal sehr unerwünschte und schwere Nebenerschei¬ 
nungen verursachen kann. 

Ich erinnere mich noch lebhaft an ein Leukämie erkranktes Mädchen, 
bei dem 3 Minnten nach der subkutanen Injektion von 0,001 g Adrenalin 
der Blutdruck von 150 cm auf 200 cm stieg, obzwar die Pulszahl von 
116 auf 54 sank. Die Kranke wurde totbleich und zeigte das schwerste 
Bild des Asthma cardiale. Nach Koffeininjektion ließen die Symptome 
allmählich nach. 

Meine Erfahrungen über die Adrenalinwirkung kann ich in 
folgendem zusammenfassen: zwei Stunden nach der Adrenalininjek¬ 
tion zeigt sich beinahe ausnahmslos eine stärkere oder minder- 
gradige Leukocytose, mit der Zunahme der Neutrophilie und der 
Verminderung der Zahl der Eosinophilen und Mononucleären. Die¬ 
jenigen Fälle, die sich anders verhielten, gehörten 
ausnahmslos zu den Erkrankungen des polyglandu¬ 
lären Systems. Bei dem 1. Akromegaliefall zeigte ich auch 
bei wiederholter Untersuchung nach der Adrenalininjektion keine 
Leukocytose, ja sogar eine Abnahme der Leukocytenzabl. Bei dem 
2. Fall von Akromegalie war anstatt Aneosinophilie eine Zunahme 
der Eosinophilen nachweisbar. Bei der Dystrophia-adiposo-genitalis 
zeigte sich ein dem normalen entsprechendes Verhältnis. 

Das Verhalten der Blutbilder von zwei Myxödemfällen ist 
um so mehr von großer Bedeutung, da sie völlig im Einklang stehen. 
In beiden Fällen konnte man nämlich eine erhebliche Zunahme 
der Eosinophilen feststellen. In einem Falle der beiden (wo nur die 
Eosinophile gezählt wurden) nahm die Zahl der Leukocyten von 
7500 auf 10000 zu, und zur gleichen Zeit vermehrten sich die 
Eosinophilen von 13,3 °/ 0 auf 17,5 °/ 0 . Im anderen Falle wurde eine 
vollständige Differentialzählung der Leukocyten vorgenommen und 
zwar zweimal. Die erste Zählung wurde unmittelbar nach der 
Aufnahme der Kranken ausgeführt, die zweite nach 4 w öchentlicher 
Thyreoideabehandlung. Nach erfolgter Injektion verhielt sich Blut¬ 
bild und Zirkulation wie folgt: 
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I. Vor der Thyreoideabehandlung. 


Zahl der 

Qualitatives Leuko- 


Blutdruck 

w. Blut- 

Pulä 

min. | max. 

körper- i 
eben i 

cytenbild 

1 

cm | cm 

i 1 1 


Vor der Adre¬ 
nalininjektion 


5 Minuten nach 
dem Adrenalin 
10—20 Minuten 
nachd. Adrenalin 
2 Stundeu nach 
dem Adrenalin 


52 

54 


4750 neutrophile Polynucl. 60% 48 j 70 | 140 
eosinophile „ 6°/o 

basophile „ 2 % 

Übergangsformen 9% 

Lymphocyten 23% 


• 0 
70 


140 

140 


6600 neutrophile Polynucl. 47% — — 

eosinophile „ 8% 

basophile „ 2 % ] 

Übergangsformen 1 3 % j 

^Lymphocyten 30% 

II. Nach 4wöchentlicher Thyreoideamedikation. 


Vor der Adre¬ 
nalininjektion 


: 3520 

ueutrophile Polynucl. 49 °/J 68 
eosinophile „ 3% 

Übergangfsformen lp% 

75 

155 


Lymphocyten 33% l 

i — 72 J 

| 70 

190 1 

i 


_ 72 

! w 

210 

_. 

_ 72 

j 70 

220 [ 

j 

4300 

neutrophile Polynucl. 74% 
eosinophile „ 0% 

Übergfangsformen 8% 

Lymphocyten 18% 

1 ~~ 

1 

1 



5 Minuten nach 
dem Adrenalin 
10 Minuten nach 
dem Adrenaliu 
30 Minuten nach 
dem Adrenalin 
2 Stunden nach 
dem Adrenalin 


• Es ist von Wichtigkeit, daß der Fall vor der Behandlung 
weder mit Blutdruckerhöhung, noch mit einer Veränderung der 
Pulszahl auf Adrenalin reagierte. Die hier beobachtete qualitativ 
Blutbildveränderung war dem normalen gegenüber durchaus ab¬ 
weichend. Die Zahl der Neutrophile nahm ab, die der Eosinophile 
und Mononucleäre nahm zu. Nach der 4 wöchentlichen Thyreoidea¬ 
medikation zeigte sich demgegenüber auf Adrenalin eine normale, 
entsprechende Blutdruckerhöhung. Die Blutbild Verschiebung en • 
sprach durch die Zunahme der Neutrophile durch das völlige Ver¬ 
schwinden der Eosinophile und die bedeutende Abnahme der 
Mononucleäre gänzlich den normalen Verhältnissen. 

In einem Fall von M. Addisoni zeigte das Adrenalin folgende 

Wirkung: 
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Zahl der 
w. Blut¬ 
körper¬ 
chen 

Qualitatives Leuko¬ 
cytenbild 

Puls 

I Blutdruck 

min. | max. 

[ cm | cm 

Vor der Adre- 
naliuinjektion 

8500 

1 

1 

neutrophile Polynucl. 65,5% 
eosinophile „ 1,5%' 

basophile „ 0.5% 

Übergangsformcu 5% 

Lymphocyten 37,5% 

126 

50 

1 

100 

5 Miauten nach 

— 

— 1 

120 

50 

l 100 

dem Adrenalin 






10 Minuten nach 

— 

— 

120 

50 

110 

dem Adrenalin 






20 Minuten nach 

— 

i — 

118 

50 

100 

dem Adrenalin 






2 Stunden nach 
dem Adrenalin ! 

- 10000 

neutrophile Polynud. 59 % 
eosinophile „ 2 % i 

Übergangsformen 4 % 

i Lymphocyten 35 %| 

i 




Wenn man die beiden Blutbilder vor und nach der Adrenalin¬ 
injektion miteinander vergleicht, ist auffallend, daß, während die 
Leukocytenzahl eine bedeutende Zunahme aufwies, das qualitative 
Leukocytenbild sich beinahe gar nicht veränderte. Dieses Ver¬ 
halten ist dem normalen gegenüber ein völlig abweichendes. 

Bei den anderen Blutdrüsenerkrankungen, z. B. bei M. Base- 
dowi und Diabetes mellitus zeigten sich normale Verhältnisse. 

Z. B. bei einem Fall von M. Basedowi war folgende Wirkung 
festzustellen: 



Zahl der 
w. Blut¬ 
körper¬ 
chen 

Qualitatives Leuko¬ 
cytenbild 

Puls 

Blutdruck 
min. I max. 

cm ! cm 


Vor der Adre- 

3650 

neutrophile Polynucl. 49°,/ 0 

96 

80 

i 

170 

nalininjektion 


eosinophile „ 

2°/ 0 






Übergangsformen 

0°/o 



i 



Lymphocyten 

44° 0 



: 

5 Minuten nach 

— 

i — 


104 

75 

185 

Herz- 

dem Adrenalin 


1 




1 

klopfen! 

10 Minuten nach 

— 

j — 


106 

70 

195 | 

dem Adrenalin 







20 Minuten nach 

— 

— 


108 

70 

210 i 

dem Adrenalin 







2 Stunden nach 

4600 

neutrophile Polynucl. 73% 

— 


— 


dem Adrenalin 


eosinophile „ 

0°« 


1 





Ü her gan gs form en 

0°O 



1 




, Lymphocyten 

27'•/* 



1 ! 


Die Wirkung des Adrenalins bei einem Fall von Diabetes 
mellitus weist folgende Tabelle auf: 
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Zahl der 
w. Blut- 
körper- 
I cheu 


Qualitatives Leuko- 
cytenbild 


i Blutdruck 

I p u i s min. max. 

: I 

| cm | cm 


Vor der Adre¬ 
nalininjektion 


5 Minuten nach 
dem Adrenalin 
10 Minuten nach 
dem Adrenalin 
20 Minuten nach 
dem Adrenalin 
2 Stunden nach 
dem Adrenalin 


7950 


neutrophile Polynucl. 66°/ 0 | 
eosinophile „ 2 °/ 0 1 

| Übergangsformen 3% 

! Lymphocyten 31 % 


72 ; 120 195 


88 

88 

86 


150 290 1 

140 280 

120 240 


Herz¬ 

klopfen! 


11 000 neutrophile Polynucl. 79 0 0 | 
eosinophile „ 0% 

Übergangsformen 3% j 

; Lymphocyten 18% ! 


Zusammenfassung. 1. Bei einem Falle von Akromegalie 
war ein aus den chromophoben Zellen des glandulären Teils der 
Hypophysis ausgehendes Adenom vorhanden, dessen histologische 
Struktur im großen der normalen Struktur der Hypophysis ent¬ 
sprach. Unter den anderen innersekretorischen Drüsen waren 
stärkere pathologische Veränderungen in der Thyreoidea, in der 
Thymus und in den Ovarien nachweisbar. 

2. In einem Falle von Dystrophia-adiposo-genitalis war ein 
aus dem vorderen Teil der Hypophyse ausgehendes zweiteiliges 
Adenom zu finden, das eine große Neigung zur Propagation hatte 
und deren Struktur völlig von der normalen Hypophyse abwich. 
Die direkte Ursache der Dystrophia-adiposo-genitalis war die 
tumorartige Degeneration des Hypophysenstieles. Unter den an¬ 
deren Blutdrüsen waren in der Thymus, in den Epithelkörperchen 
und Ovarien Veränderungen vorhanden. 

3. Die Ursache des hypophysären Diabetes insipidus ist eine 
Hypofunktion der Pars intermedia. Dafür spricht nicht nur die 
Beobachtung, daß bei einem Fall durch Pituitrininjektion eine 
40 “/„-Abnahme der täglichen Urinmenge zu erreichen war, sondern 
auch jene bisher nicht genug nachdrücklich betonte Tatsache, daß 
der Diabetes insipidus sich auffallend oft mit Dystrophia-adiposo- 
genitalis kombiniert. 

4. Neben den progressiven Knochenveränderungen bei Akro¬ 
megalie sind auch sehr ausgeprägte regressive Veränderungen an- 
zutrefien. 

5. Bei den obigen fünf Fällen von Hypophysiserkrankungen 
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Schilddrüse bei Akromegalie. 
Vergr. 1 : 60 


Fig. 2. 



Die Pars intermedia Hypophyseos bei der Dystroph, adip. 
genital. 

Vergr. 1 : 40 
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Der Hypophysenstiel bei der Dystrophia adiposogcnitalis. 


Fig. 4. 



Epithelkörperchen bei Akromegalie. 
Vergr. 1 : 250 
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Epithelkörperchen bei Dystroph adip. genital 
Vergr. 1 : 250 


Röntgenbild des akromegalischen Fußskclcttes 


i Csipai, by G<x >öle Verlag von F. 


C. W. Vogel in Leipzig. 


UNI VE RSlfV°Ö^ tÄÖFORNIA 


.. . . r. - ■ 


Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über Hypophysenerkrankungen usw. 


485 


/ar in sämtlichen Fällen Leukopenie, relative Mononucleose, vor¬ 
handen. In einem der Akromegaliefälle war außerdem noch eine 
beträchtliche Eosinophilie nachweisbar. 

6. Bei dem ersten und zweiten Fall von Akromegalie war die 
Kohlenhydrattoleranz stark verringert, da sich nach Einnahme von 
150 g Traubenzucker eine hochgradige Hyperglykämie und Gly- 
kosurie zeigte. Im Falle der III. Akromegalie und der beiden 
Dystrophia adiposo-genitalis war die Toleranz normal oder erhöht. 

7. Zur funktionellen Diagnostik der Erkrankungen des poly¬ 
glandulären Systems möchte ich zwei neue Verfahren empfehlen. 

a) Die Adrenalin- und Pituitrinreaktion der Conjunctiva. 
Drei Tropfen einer 1 °/ 00 Adrenalinlösung verursachen im allge¬ 
meinen eine 10—20 Minuten anhaltende schwache oder mittelstarke 
Ablassung der Conjunctiva. Wenn bei gleichen Verfahren die 
Reaktion eine gesteigerte ist, so deutet dies auf Hypofunktion des 
chromaffinen Systems. 

b) Die Beobachtung der quantitativen und qualitativen Blut¬ 

bildverschiebungen nach Adrenalininjektion. Subkutan injiziertes 
Adrenalin ruft normalerweise eine Leukocytose mit Zunahme der 
Neutrophile und Verminderung der Zahl der Eosinophile und 
Mononucleäre hervor. Alle jene Fälle, die von diesem normalen 
Verhalten ab weichen, gehörten zu den Erkrankungen des poly¬ 
glandulären Systems. _ _ 
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Erklärung der Abbildungen auf Tafel V—VII. 

Abbild. I: Schilddrüse bei Akromegalie. 

Abbild. II: Die Pars intermedia hypophvseos bei der Dystrophia adip.-genit. 
Abbild. III: Der Hypophysenstiel bei der Dystrophia adip.-genit. 

Abbild. IV: Epithelkörperchen bei Akromegalie. 

Abbild. V: Epithelkörperchen bei Dystrophia adip.-genit. 

Abbild. VI: Küntgenbild des akroiuegalischen FuUskelettes. 
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Aus der medizinischen Klinik Straßbarg. 

Beiträge zur klinischen Elektrokardiographie. 

Von 

Dr. Alfred Well, 

Assistent der Klinik. 

I. Mitteilung. 

(Mit 3 Figuren und 2 Kurven im Text und Tafel VIII—XI.) 

1. Zweigipflige P-Zacke (Sinuszacke ?) beim Menschen. 

Während der Ventrikelkomplex im menschlichen E.K.G. 
verhältnismäßig oft Abweichungen von der Norm zeigt, was Größe, 
Richtung, Form und Zahl der Zacken anbelangt, werden Verände¬ 
rungen der Vorhofszacke P nur selten beobachtet. Am häufigsten 
kommt noch Umkehr der Zacke vor, in einzelnen Fällen Verbreite¬ 
rung, ganz selten und unter besonderen, noch zu besprechenden 
Bedingungen Spaltung in zwei Gipfel. 

Die Seltenheit der Aufspaltung von P in zwei Zacken im 
E.K.G. des Menschen veranlaßt mich zur Veröffentlichung einer 
elektrokardiographischen Kurve, welche diese Zweigipfligkeit zeigt, 
ohne daß sie durch besondere Versuchsbedingungen hervorgerufen 
wäre. Sie stammt von einem Falle von Myxödem, der im De¬ 
zember 1913 in unserer Klinik zur Beobachtung kam. 

Patientin M. W., 34 Jahre alt, früher gesund, verheiratet, drei 
Partus. Nach der zweiten Schwangerschaft soll sie vorübergehend „tief¬ 
sinnig“ gewesen sein. Seit der dritten Schwangerschaft (August 1911) 
allmähliche Entwicklung des jetzigen Zustandes: blasse, teigige, trockene 
Haut. Haupthaar spärlich und trocken. Achsel- und Schambehaarung 
fehlt. Schilddrüse nicht zu tasten. Innere Organe ohne krankhaften 
Befund. Puls 64. Sprache langsam, verwaschen. Schwerfälliges Be¬ 
nehmen. Geringe Intelligenz. 

Figur 1 zeigt das E.K.G. (Ableitung I) der Patientin. Die 
durch die kleinen Pfeile hervorgehobene, regelmäßig vor P wieder¬ 
kehrende kleine Erhebung (in der Reproduktion ist diese und 
andere Zacken leider nicht so einwandfrei deutlich wie in den 
Originalkurven, die zur Einsichtnahme gerne zur Verfügung" 
stehen) fiel mir besonders auf, weil durch die Veröffentlichungen 
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von Nörr (1) und Kahn (2) über das E.K.G. des Pferdes kurz 
vorher bekannt geworden war, daß eine derartige kleine Zacke 
vor P im E.K.G. des Pferdes einen regelmäßigen Befund dar¬ 
stellt. Schon Einthoven war das Vorkommen einer Zacke vor 
P im Pferde-E.K.G. bekannt; er bezeichnete sie mit 0 und 
faßte sie als „Hohlvenenspitze“ auf 1 ). Auch Nörr und Kahn 
neigen zu der Ansicht, daß es sich um eine Zacke handelt, die 
von der Tätigkeit der Hohlvene resp. des Sinus herrührt, aller¬ 
dings nicht ohne die Möglichkeit offen zu lassen, daß es sich um 
eine durch Succesion von rechtem und linkem Vorhof bedingte 
Spaltung von P handle. 

Kahn hält es für möglich, daß bei den großen Warmblütern 
mit relativ langsam sich vollziehender Herztätigkeit, ähnlich wie 
beim Kaltblüterherzen, die Scheidung der Tätigkeit des Sinus und 
der übrigen Vorhofsmuskulatur in der elektrischen Kurve regel¬ 
mäßig zum Ausdruck komme. 

Wenn das so ist, kann man sich vorstellen, daß auch in Herzen, 
die für gewöhnlich eine Scheidung zwischen Sinus- und Vorhofs¬ 
tätigkeit im E.K.G. nicht erkennen lassen, diese Differenzierung 
zustande kommt unter Bedingungen, die eine Verzögerung des Ab¬ 
laufes der Reizwelle verursachen. So wäre in unserem Falle von 
Myxödem denkbar, daß auch das Reizleitungssystem von der dieser 
Krankheit eigentümlichen Herabsetzung aller Stoffwechsel Vorgänge 
betroffen wäre, und demgemäß die Reizleitung sich langsamer ab¬ 
spielt. Die lange Überleitungszeit P-R, deren Wert 0,2 Sek. be¬ 
trägt, bestärkt diese Annahme. 

Ein weiteres Beispiel dafür, daß sich bei Leitungsstörung 
Spaltung von P in zwei Zacken findet, liefert eine von H e c h t (3) 
veröffentlichte Kurve. Sie stammt von einem Falle von Halb¬ 
rhythmus infolge Überleitungsstörung bei Diphtherie. 

Diesen beiden Fällen von spontaner Spaltung von P infolge 
von Leitungshemmung lassen sich weitere anreihen, wo sich diese 
Spaltung unter besonderen, willkürlich geschaffenen Versuchsbe- 
dingungen beobachten ließ, nämlich bei Vagusreizung. Im Tier- 


1) Anhangsweise sei bemerkt das Wenckebach (10) schon 1006 im 
VenenpnlBe eine kleine Erhebung vor der a- Welle beschrieb, die er auf die Kon¬ 
traktion der Muskulatur der oberen Hohlvene bezog. Die Beobachtung wurde 
von ihm in einem Falle von Vorhofsystolenausfall bei erhaltenem Sinusrhythmus, 
infolge von Störung der Reizbarkeit (nicht der Reizleitung) gemacht. Für die 
Entdeckung der „Hohlvenenspitze 11 bedurfte es demnach nicht erst der verfeinerten 
Methodik der Elektrokardiographie. 

32* 
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experiment fand Hering (4) in einigen Fällen bei elektrischer 
Vagusreizung Spaltung der Vorhofszacke in zwei Gipfel. Die Frage, 
ob diese Zweiteilung von getrennter Sinus- und Vorhofsaktion oder 
von Succession der beiden Vorhöfe herrührt, läßt Hering offen. 
Aus neuerer Zeit liegen Beobachtungen vor, die zeigen, daß auch 
beim Menschen durch Vagusreiz, im sog. Vagusdruckversuch, 
Spaltung von P in zwei Zacken hervorgerufen werden kann. In 
Ritchie’s (5) Arbeit „The action of the vagus on the human 
beart“ finden sich in Fig. 1 u. 3 doppelgipflige P-Zacken während des 
Druckversuchs. Ein gleicher Befund wird von von H o e s s 1 i n (6) 
berichtet. In Kurve 2 b seiner genannten Arbeit ist zu erkennen, 
wie sich P während der Dauer des Vagusdruckes in zwei Gipfel 
auflöst, um bei Nachlassen des Drucks wieder die gewöhnliche Ge¬ 
staltung anzunehmen. 

Durch diese Beobachtungen scheint ein Zusammenhang zwischen 
Leitungsstörung und Spaltung von P in zwei Zacken erwiesen. 
Denn weder die chronotrope noch ino- oder bathmotrope Vagus¬ 
wirkung kann zur Deutung eines Vorganges, der die Spaltung er¬ 
klärte, herangezogen werden. Sind es aber veränderte Verhält¬ 
nisse im Leitungssystem, die zum Auftreten der Vorzacke von P 
führen, so ist hierdurch die Annahme wesentlich gestützt, daß es 
sich um eine von der Tätigkeit des Sinus herrührende Zacke 
handelt. 

Histologisch gehört der Sinusknoten und seine Ausläufer zum 
Reizleitungssystem, das normalerweise den Reiz langsamer leitet, 
empfindlicher auf Alteration reagiert und das in besonders inniger 
Beziehung zu den Vagusendigungen steht. In ihm werden sich 
also Störungen der Leitung am leichtesten bemerkbar machen, 
leichter als in der übrigen Vorhofsmuskulatur. In dieser findet 
die Reizausbreitung, wie Lewis (7) in hohem Grade wahrscheinlich 
gemacht hat. nach allen Seiten hin gleichmäßig statt, ohne an ein 
bestimmtes System, wie es in den Ventrikeln vorhanden ist, ge¬ 
bunden zu sein. Die Sonderstellung des Sinusgewebes in bezug 
auf Leitungsvermögen gegenüber der übrigen Vorhofsmuskulatur 
geht auch aus Untersuchungen hervor, die Sülze (8) mittels 
zweier Differentialelektroden und Registrierung mit zwei Galvano¬ 
metern anstellte. Er konnte so zeigen, daß die Erregung ihren 
Anfang im Sinusknoten nimmt und daß ferner die elektrischen Er¬ 
scheinungen, die von den dem Sinusknoten benachbarten Muskel¬ 
partien des Vorhofs herrühren, mit unverhältnismäßig großer Ver¬ 
spätung gegenüber der Sinustätigkeit einsetzen. 
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Durch die Beziehungen zwischen Spaltung der P*Zacke und 
Vorgängen im Leitungssystem, sei es infolge von pathologischen 
Prozessen oder durch Vagusreiz erzeugten Bedingungen, scheint 
mit großer Wahrscheinlichkeit hervorzugehen, daß die Vorzacke 
vor P (0 von Einthoven) der Tätigkeit des Sinus entspricht. 

Der endgültige Beweis wäre, wie auch Nörr und Kahn be¬ 
merken, erbracht, wenn in einem Falle von Leitungsstörung 
zwischen Sinus und Vorhof bei Vorhofssystolenausfall die ver¬ 
mutete Sinuszacke erhalten wäre. In dem Falle von Schott (9) 
lassen sich, wenigstens in der Reproduktion der Kurven, Saiten¬ 
ausschläge, die als solche Zacken zu deuten wären, nicht erkennen. 

Es muß unsere Aufgabe bleiben, in allen Fällen von Leitungs¬ 
störung auf Veränderungen der Zacke P im besprochenen Sinne 
zu fahnden. 


2. Eber den Einflnß der Digitalis auf Reizleitung and 
Entstehung echter Bigeminie. 


Im vorigen Jahre kam in unserer Klinik ein Fall zur Be¬ 
obachtung, der nach lange fortgesetzter Digitalisdarreichung eine 
eigentümliche Störung der Herzrhythmik zeigte, die sich im E.K.G. 
als eine Kombination von Leitungsstörung mit echter Bigeminie 
erkennen ließ. Ich komme hier auf diesen Fall, über den ich (10) 
in der Straßburger medizinischen Zeitung kurz berichtete, zurück, 
weil ich ihm einen zweiten ähnlichen anreihen kann, der ebenfalls 
die Kombination von Leitungsstörungen mit Bigeminie, aufweist. 
Auch dieses Mal traten die Störungen im Anschlüsse an Digitalis¬ 
medikation auf. Das Besondere des neuen Falles ist, daß die 
Störungen für gewöhnlich latent blieben und erst bei Reizung des 
Vagus durch Druck des Nerven am Halse (Vagusdruckversuch) 
zum Vorschein kamen. 


Im Falle I handelte es sich um ein 19 jähriges Mädchen C. R., das 
mit 17 Jahren Gelenkrheumatismus hatte. Bei der Aufnahme Herz 
4:85 

(orthodiagraphisch) —*- -—* Iktus im IV. Interkostalraum. An der 


Spitze Schwirren zu fühlen. Auskultatorisch lauter I. Ton mit prä¬ 
systolischem Geräusch ; undeutlicher II. Ton. Uber dem Sternum lautes 
diastolisches Geräusch. Pulsfrequenz 120. E.K.G. vom 3. März normal. 
Patientin erhielt zur Herabsetzung der hohen Frequenz dauernd kleine 
Mengen Digitalis. Bis Anfang Mai hatte sie 5,5 g Digipurat genommen. 


Am 10. Mai waren am Radialpulse Unregelmäßigkeiten zu 
fühlen. Das sofort aufgenommene E.K.G. ist in Fig. 2 wieder- 
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gegeben. Fig. 3 zeigt dasselbe im Schema mit genau gleichen 
zeitlichen Verhältnissen. Die Vorhofszacken P folgen sich in 
regelmäßigem Abstande von 0,6 Sek. Sie sind nicht überall 
gleichdeutlich zu erkennen, weil sie stellenweise mit der T-Zacke 
der vorhergehenden Systole verschmelzen. 0,3 Sek. nach der ersten 

Fig. 3. 
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kommt eine Ventrikelkontraktion von normaler Form mit deutlicher 
Zacke R und T. 0,2 Sek. nach diesem T setzt ein atypischer 
Ventrikelschlag vom Typus einer Links-Extrasystole ein. Es war 
zu erwägen, ob diese atypische Ventrikelkontraktion durch den 
der Zacke P 2 entsprechenden Vorhofsschlag ausgelöst sei, und 
seine atypische Form etwa dadurch entstanden wäre, daß infolge 
Blockierung des rechten Tawaraschenkels der Reiz nur auf den 
linken Ventrikel tibergeleitet worden ist. Die Überleitungszeit 
beträgt in diesem Falle 0,2 Sek., also beträchtlich weniger als die 
der vorhergehenden, deren Wert 0,3 Sek. ist. Dadurch wird diese 
Erklärungsmöglichkeit hinfällig. Denn ein Absinken des Wertes 
der Überleitungszeit kommt bei Leitungsstörung nicht vor. Er 
bleibt gleich oder wächst — wie auch im vorliegenden Falle — 
von Systole zu Systole bis zu Ventrikelsystolenausfall. Der 
atypische Ventrikelschlag tritt also unabhängig von P 2 auf und 
muß als Extrasystole gelten. Sie folgt der vorhergehenden 
Ventrikelkontraktion im Abstande von 0,4 Sek. Nach P s ist der 
Wert der Überleitungszeit auf 0,35 Sek. angewachsen. Wieder 
folgt der Ventrikelsystole im Abstande von 0,4 Sek. eine Extra¬ 
systole vom gleichen Typus wie die vorige. Bei der nächsten 
Herzkontraktion hat die Überleitungszeit ihren Wert beibehalten; 
zum dritten Male kommt 0,4 Sek. nach ihr eine Extrasystole. 
Nach P 7 ist Ventrikelsystolenausfall zu beobachten. Danach ist 
die Überleitungszeit auf 0,2 Sek. gesunken. Auch dieses Mal wird 
Vs im Abstande von 0.4 Sek. von einer gleichartigen Extrasystole 
gefolgt. Die nächste Überleitungszeit beträgt 0,3 Sek. Die Extra¬ 
systole zeigt das gleiche Verhalten wie die vorhergehenden. Nach 
ihr kommt der zweite Ventrikelsystolenausfall, infolge hiervon Ab¬ 
sinken des P-R-Intervalles auf 0,2 Sek. usf. Dieses Ver¬ 
halten der Überleitungszeit und das Auftreten von Extrasystolen 
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im gleichen Abstande von der vorangehenden Systole konnte lange 
Zeit hindurch beobachtet werden. 

Das Bild der Überleitungsstörung, die bis zum Ventrikel¬ 
systolenausfall führt, ist im vorliegenden Falle ganz typisch. Die 
hinzukommendeExtrasystoliedarfalsechteBigeminie aufgefaßt 
werden; denn der zweite extrasystolische Schlag des Doppelschlages 
tritt jedesmal in genau dem gleichen festen zeitlichen Verhältnis 
zum ersten auf (Wenckebach). Die Störung auf Digitalis¬ 
wirkung zu beziehen, scheint uns aus dem Grunde berechtigt, weil 
einmal jede Störung für sich allein als Folge von Digitalis¬ 
intoxikation bekannt ist, und weil zweitens nach Absetzen des 
Mittels die Störung sehr schnell verschwand. Am nächsten Tage 
war von Bigeminie nichts mehr zu bemerken. Die Überleitungs¬ 
zeit behielt auch am nächsten Tage noch einen zu hohen Wert 
(über 0,2 Sek.). Einige Tage später war sie wieder normal 
(0,15 Sek.). 

Der II. Fall betrifft einen 52jährigen Schaffner E. E. Erster 
Aufenthalt in der Klinik November 1912 bis Februar 1913 wegen Ne¬ 
phritis chronica mit Herzinsufficienz (Mitralinsufficienz). 

Patient wurde gebessert entlassen, war aber vom 15. Oktober bis 
5. November wieder wegen Herzinsufficienz in der Klinik. 

Mit Zeichen starker Dekompensation kam E. am 9. April 1914 
zum dritten Male zur Aufnahme. Starke Cyanose, Dyspnoe, Ödeme. 

Links hinten 2 Querfinger hohes Transsudat. Ascites. Herz: ' 

An der Herzspitze systolisches und diastolisches Geräusch. Puls 
104 pro Minute, klein. Blutdruck 175 mm Hg. 

Patient bekam Kampher, Diuretin und vom 6. Tage an Digipurat. 
Bis zum 18. April waren 1,5 bis zum 28. 2,3, bis zum 3. Mai 3,3 g 
im ganzen verabreicht. Dabei wurde gute Diurese erzielt, die Ödeme 
schwanden. Atemnot und Herzklopfen wurden geringer. Die Herz¬ 
frequenz blieb aber dauernd 104—108. 

Dieser Patient wurde fast täglich elektrokardiographisch 
untersucht und dabei regelmäßig der Vagusdruckversuch, an beiden 
Vagi nacheinander angestellt. Außer einer negativen T-Zacke 
zeigte das E.K.G. anfänglich nichts Besonderes. Vagusdruck blieb 
ohne nennenswerten Effekt. Fig. 4 zeigt das E.K.G. vom 17. April. 

Am 28. April verursachte Vagusdruck deutliche Pulsverlang¬ 
samung. In Fig. 5 ist das während eines Druckversuches ge¬ 
wonnene E.K. G. abgebildet, in Fig. 6 das Schema dazu. Es zeigt, 
daß auch nach erfolgtem Druck auf den rechten Vagus die Vor¬ 
höfe regelmäßig weiterschlagen und daß ihre Frequenz nur un¬ 
wesentlich beeinflußt ist, von 0,6 auf 0,7—0,8 Sek. Intervall ver- 
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langsamt. Im Gegensätze hierzu zeigen die Ventrikel stark herab¬ 
gesetzte Schlagfolge. Bis zur dritten Systole nach Einsetzen des 
Vagusdruckes sind noch kaum Veränderungen zu bemerken. Das 
Intervall zwischen zweiter und dritter ist nur um 0,1 Sek. größer 
als das vorhergehende, welches 0,6 Sek. beträgt. Dann aber folgt 
die vierte erst nach einer Pause von 1 Sek. Wäre diese Ventrikel¬ 
kontraktion von dem voraufgehenden P abhängig, so betrüge die 
Überleitungszeit 0,55 Sek. Abgesehen von der Unwahrscheinlich- 
keit einer so langen Überleitungszeit geht aber aus dem voll¬ 
kommen regelmäßigen Rhythmus dieses und der sieben folgenden 
Ventrikelschläge hervor, daß es sich um automatische Ventrikel¬ 
schläge handelt. Ventrikelkontraktion 4—11 folgen sich in genau 
gleichem Abstande von je 1 Sek. Vom zwölften Schlage nach Beginn 
des Vagusdruckes an setzen wieder normale Komplexe mit der 
früheren Überleitungszeit von 0,175 Sek. ein, und zwar erfolgt 
der Übergang ganz unvermittelt. 

Fig. 6. 

I Vag Dr 28.IV 14 
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Aus dem E. K.G. geht unzweideutig hervor, daß an diesem 
Tage Vagusdruck vollkommene Unterbrechung der Überleitung 
und Einsetzen automatischer Ventrikelschläge zur Folge hatte. 
Die Übereinstimmung der elektrischen Kurve dieser automatischen 
Schläge mit dem normalen (ubergeleiteten) Ventrikelkomplex macht 
die Annahme atrioventrikulärer Automatie wahrscheinlich. 

Am 30. April hatte Vagusdruck den aus Fig. 7 ersichtlichen 
Erfolg. 

Wieder tritt ziemlich unvermittelt verlangsamte Schlagfolge der 
Ventrikel bei annähernd in ihrer Frequenz ungeänderter und regel¬ 
mäßiger Vorhofsfrequenz auf. Vom vierten zum fünften Schlage nach 
Beginn des Vagusdruckes stiege die Überleitungszeit vom normalen 
Werte auf 0,45 Sek., wenn man den fünften Schlag noch als über¬ 
geleiteten ansehen würde. Wahrscheinlicher ist es aber, daß es 
sich bei ihm schon um einen automatischen handelt. Er und die 
11 folgenden — mit Ausnahme des zehnten — treten in rhyth¬ 
mischem Intervall von 1,45—1,50 Sek. auf und bekunden hierdurch 
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ihre automatische Entstehung. Im Gegensätze zu den am 28. April 
beobachteten automatischen Schlägen handelt es sich nicht nur 
um Schläge, die von der atrioventrikulären Grenze ausgehen, sondern 
für Schlag 2—5 muß, wie ans der andersartigen elektrischen Kurve 
hervorgeht, ein Ursprung an mehr distal gelegener Stelle des 
Ventrikels angenommen werden. Durch den Wechsel der Ursprungs¬ 
stelle lassen sich vermutlich auch die kleinen Schwankungen im 
Intervall zwischen den verschiedenen Schlägen erklären. Der 
zehnte Schlag.ist eine Extrasystole, die wesentlich zu früh kommt. 
Der ihr folgende hält die Zeit von 1,45 Sek. ein. 

An diesem Tage ergab Vagusdruck also wieder völlige Dis¬ 
soziation und ventrikuläre Automatie, dieses Mal nicht ausgehend 
von ein und derselben Stelle, sondern gemischt aus Schlägen ver¬ 
schiedenen Ursprungs. 


Fig. 9. 
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Am 3. Mai, nachdem Patient im ganzen 3,3 g Digipurat ge¬ 
nommen hatte, zeigte sich zum ersten Male bei Vagusdruck neben 
der Leitungsunterbrechung Bigeminie. E.K.G. und Schema von 
diesem Tage (Fig. 8 u. 9) lassen erkennen, wie wieder der zweite 
Ventrikelschlag nach Beginn des Vagusdruckes ein automatischer 
ist. Ihm folgt aber im Abstande von 0,4 Sek. ein zweiter extra¬ 
systolischer Schlag vom Typus der Rechtsextrasystolen. In 
gleicher Weise wird der zweite bis vierte automatische Ventrikel¬ 
schlag im Abstande von je 0,4 Sek. von einem Nachschlage des 
gleichen Typus gefolgt. Von dann ab treten wieder einfache 
automatische Schläge des Ventrikels auf im Intervall von je 1,2 Sek. 
Auch das Intervall vom zweiten Schlage jeder Bigeminie bis zum 
folgenden ersten beträgt 1,2 Sek., so daß auch hierin sich der 
automatische Rhythmus ollenbart. 

Am nächsten Tage (Fig. 10) zeitigte Vagtisdruck neben der 
Leitungsunterbrechung wiederum Bigeminie. Eine kleine weitere 
Komplikation ist hinzugetreten. Der zweite Schlag jeden Doppel¬ 
schlages ist abwechselnd eine Extrasystole vom Typus rechts und 
links. Aber der Abstand zwischen erstem und zweitem Schlage 
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bleibt konstant 0,4 Sek., der zwischen den einzelnen automatischen 
Kontraktionen 0,8 Sek. 

Gleiche oder ähnliche Kurven konnten von diesem Patienten 
in der folgenden Zeit in beliebiger Zahl durch Vagusdruck erzielt 
werden. Dabei stellte sich heraus, daß Druck auf den linken 
Vagus leichter und mit größerer Sicherheit zu den beschriebenen 
Störungen führte. 

Die allmähliche Entwicklung der eigentümlichen Störungen, 
die Hand in Hand geht mit der steigenden Menge der verabreichten 
Digitalis, legt schon die Vermutung nahe, daß wir es mit Digitalis¬ 
wirkung zu tun haben. Auch die Analogie mit dem zuerst mit¬ 
geteilten Falle macht diese Annahme wahrscheinlich. Diese Über¬ 
einstimmung war auch der Anlaß, die beiden Fälle zusammen zu 
veröffentlichen. 

Der stärkste Beweis für die Richtigkeit der gemachten An¬ 
nahme ist aber die völlige Übereinstimmung der im II. Falle er¬ 
hobenen Befunde mit im Tierexperiment von von Tabora (11) 
über Digitaliswirkung gefundenen Tatsachen. 

Diese Übereinstimmung war andererseits der Grund, dem 
II. Falle ausführlichere Besprechung zu widmen, weil er dadurch 
Bedeutung gewinnt, daß er die Gültigkeit der am Tiere gewonnenen 
Erfahrungen für den Menschen bestätigt. 

Von Tabora wies in Versuchen am Hunde nach, daß den 
Digitaliskörpern eine elektiv schädigende Wirkung auf das Über¬ 
leitungsbündel und eine steigernde auf die Automatie der Ventrikel 
zukommt. Der Einfluß auf die Überleitung setzt sich zusammen 
aus Vaguswirkung und einer direkten Schädigung des Bündels. 
Nach Injektion (intravenös) von Digitalin traten Störungen der 
Überleitung bis zu völligem Block auf, ohne daß es zu nennens¬ 
werter Verlangsamung des Vorhofsrhythmus gekommen wäre, und 
zwar sowohl bei erhaltenen w r ie bei durchschnittenen Vagi. Es 
waren indessen bei durchschnittenen Vagi größere Dosen zur 
Erzielung der Störungen nötig. Wurde dagegen der Nerv faradisch 
gereizt, so traten die Störungen auch schon nach Injektion kleinerer 
Mengen, als sonst zum Eintritt der Wirkung nötig waren, zutage. 
Ferner zeigte von Tabora, daß die Schädigung auch dann schon 
mit kleineren Mengen erzielt wurde, wenn vorher das Bündel 
mechanisch geschädigt worden war. 

Die Steigerung der Ventrikelautomatie ergab sich aus der 
Verkürzung der präautomatischen Pause (Stoppage nach Er- 
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langer) und der hohen Frequenz der automatischen Schläge, die 
bis 60 pro Min. ging. 

Vergleicht man die aus den Elektrokardiogrammen des 
II. Falles zu entnehmenden Tatsachen mit diesen Ergebnissen aus 
dem Tierversuch, so ergibt sich völlige Übereinstimmung. 

Vagusreizung führt zu vollkommener Dissoziation ohne nennens¬ 
werte Verlangsamung des Vorhofsrhythmus, es handelt sich also 
um elektive Wirkung auf die Überleitung. Dabei kommt es zu 
Ventrikelautomatie und zwar zu gesteigerter, wie aus den oben 
genannten Kennzeichen zu ersehen ist. Die verabreichte Menge 
Digitalis war zu klein, um für sich allein schon die Störung aus¬ 
zulösen. Erst das Hinzutreten der Vagusreizung machte — wie 
im Tierversuch — den Symptomenkomplex manifest. Schließlich 
ist wohl auch die Annahme gerechtfertigt, daß primäre Schädigungen 
im Überleitungsbündel vorhanden waren, und darum schon kleine 
Mengen Digitalis und schwacher Heiz des Vagus zur Auslösung 
der Störung ausreichten. Der autoptische Nachweis von Ver¬ 
änderungen im Bündel ist vielleicht später zu erbringen. 

Das Überwiegen der Wirkung des linken Vagus gegenüber 
dem rechten kann damit in Zusammenhang gebracht werden, daß 
nach den Untersuchungen von Rothberger und Winter¬ 
berg (12), Ganter und Zahn (13) und A. Cohn (14) der linke 
Vagus hauptsächlich mit “dem Tawaraknoten und seinen Ausläufern 
in besonders enge Beziehung tritt, der rechte mehr mit dem Sinus¬ 
knoten, und daß dementsprechend der Einfluß des linken auf die 
Überleitung der bedeutendere sein muß. 

Was das Auftreten der Bigeminie beim automatisch schlagenden 
Ventrikel betrifft, so hat schon Wenckebach (5) darauf auf¬ 
merksam gemacht, daß es als häufiges Vorkommuis zu betrachten 
ist, und wohl mit der gesteigerten Reizbarkeit der Ventrikel in 
Zusammenhang gebracht werden darf. Aus dem unabänderlichen 
Verhältnis des zweiten Schlages zum ersten kann auf eine feste 
Beziehung beider geschlossen werden, die vielleicht derart ist, daß 
der erste Schlag den Reiz für den zweiten liefert. Dieser Reiz 
würde aber um so leichter effektiv, je reizbarer der Ventrikel ist. 

So wäre die Bigeminie ein Ausdruck besonderer Reizbarkeit 
und im vorliegenden Falle ein weiterer Beweis für die gesteigerte 
Automatie der Ventrikel. 

Zum Schlüsse sei in Kürze auf den praktischen Wert der ge¬ 
machten Beobachtung hingewiesen. Sie lehrt von neuem, daß 
theoretische Überlegungen und im Tierversuch gewonnene Erfah- 
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rungen nicht ohne weiteres für unser therapeutisches Handeln 
maßgebend sein dürfen. Theorie und Tierversuch hätten im vor¬ 
liegenden Falle die Darreichung von Digitalis vielleicht wegen 
der schädigenden Wirkung auf die Überleitung als gefährlich er¬ 
scheinen lassen. In Wirklichkeit fühlte der Patient sich unter 
Digitalis besser und war auch objektiv sein Zustand gebessert. 
Hier können Elektrokardiographie und der Vagusdruckversuch ein 
wichtiges Kriterium dafür sein, wo die Grenze der erwünschten 
Wirkungen erreicht ist und Intoxikationserscheinungen anfangen. 

3. Uber „Wandern“ der Reiznrsprnngsstelle und „Interferenz- 
erscheinungen“ im menschlichen Herzen. 

Unter der Bezeichnung „successive Heterotopie“ der Ursprungs¬ 
reize des Herzens beschrieb Hering (16) im Jahre 1910 eigen¬ 
tümliche Vorgänge am Herzen, die er aus Versuchen über den 
Entstehungsort der Herztätigkeit an Hunden und Katzen feststellen 
konnte. Erfand,daßnachHitzeverschorfungdes K eith-Flack’schen 
Sinusknoten eine allmähliche vou Schlag zu Schlag sich vollziehende 
Verkürzung des A-V-Intervalles zu beobachten war, und schloß 
hieraus, daß der Entstehungsort der Herzreize schrittweise vom 
Sinus nach der Atrioventrikulargrenze hin „wandern“ müsse. 
Daß es sich um einen Wechsel der Ursprungsstelle und nicht um 
Leitungsstörung handle, ging daraus hervor, daß das zeitliche Inter¬ 
vall zwischen A und V successive abnahm, zuweilen sogar negativ 
wurde, während Leitungsstörungen sich bekanntlich in Zunahme 
des Intervalls zu erkennen geben müßten. Den Ausgangspunkt 
der heterotopen Heize verlegte Hering in den Atrioventrikular¬ 
knoten. Die normale Verzögerung der Reizüberleitung von Vorhof 
auf Ventrikel findet in der Bahn des A-V-Ivnotens statt. Ob man 
den Vorhof bei künstlicher Reizung an einer Stelle nahe der 
A-V-Grenze oder entfernt hiervon reizt, bleibt auf die Größe des 
A-V-Intervalles ohne wesentlichen Einfluß. Hieraus läßt sich der 
Schluß ziehen, daß bei gleichzeitiger oder nahezu gleichzeitiger 
Kontraktion von Vorhof und Ventrikel der Reiz im Knotengewebe 
selbst seinen Ursprung genommen haben muß. 

Da ferner der Knoten selbst eine ziemliche Ausdehnung be¬ 
sitzt — man unterscheidet an ihm bekanntlich Vorhof- und 
Kammerteil — wird es verständlich, daß verschiedene Kombina¬ 
tionen der Aufeinanderfolge von Vorhof- und Ventrikelkontraktion 
möglich sind, je nach der Stelle des Knotens, die den Reiz pro- 
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duziert. Liegt die Stelle des Ursprungs ungefähr in der Mitte, so 
kommt es zu Koinzidenz von A- und V-Kontraktion. Liegt sie 
mehr ventrikelwärts, so kann es zur Kontraktion des Ventrikels 
vor der des Vorhofs, zu negativem A-V-Intervall kommen. Es sei 
noch darauf hingewiesen, daß dieses „Wandern“ zur Beobachtung 
kam, auch ohne daß dabei eine Änderung in der Schlagfrequenz 
eintrat. Ähnlich wie die Verschorfung des Sinusknotens kann 
Acceleranzreizung wirken (Riehl [17] und Rothberger und 
Winterberg [13]). 

Weitere Beobachtungen einschlägiger Natur liegen vor aus den 
Untersuchungen von Ganter und Zahn (14) über die Funktion 
des Sinusknotens unter verschiedenen Temperatureinflüssen. Es 
gelang ihnen durch Kälteeinwirkung die Funktion des Sinusknotens 
soweit herabzusetzen, daß ein zweites tiefer gelegenes Zentrum die 
Führung des Herzens übernahm. Durch weitere darauf gerichtete 
Versuche konnten sie direkt beweisen, daß dieses Zentrum im 
atrioventrikulären Bündelsystem gelegen sein mußte. Die Ablösung 
des einen durch das andere Zentrum ging teils plötzlich (bei rascher 
Abkühlung des primären Zentrums), teils allmählich (bei langsamer 
Abkühlung) vonstatten. Der letztere Vorgang gab sich an einer 
ganz allmählichen Verkürzung des A-V-Intervalles zu erkennen. 
Bei allmählicher Abnahme der Funktion des Sinusknotens kann 
nun nach Ganter und Zahn der Fall eintreten, daß eine Zeit¬ 
lang beide Zentren Reize von annähernd gleicher Frequenz 
liefern; der Sinus für den Vorhof, der A-V-Knoten für den Ven¬ 
trikel. Ganter und Zahn sprechen in diesem Falle von einem 
„Wettstreit“ zweier Zentren. Diese Vorstellung deckt sich mit 
Anschauungen Wenckebach’s über „Interferenzerschei¬ 
nungen“ am menschlichen Herzen, die er sich lange vor Aus¬ 
führung der zitierten Versuche am Tier aus am Menschen ge¬ 
wonnenen Kurven gebildet hat. Schon 1906 veröffentlichte er 
(10) Kurven von einem Falle, die nach seiner Meinung keine andere 
Deutung zuließen als die: daß „die rechte Vorkammer auf 
eigene Hand arbeitet, ihre Tätigkeit interferiert mit 
der Tätigkeit des übrigen Herzens“. 1907 folgten weitere 
Kurven eines anderen Falles, aus denen Wenckebach auf das 
Vorhandensein zweier funktionell dissozierter Teile der Venen¬ 
muskulatur schließen zu können glaubte. Jeder produziert seine 
eigenen rhythmischen Reize. Bei verschiedener Frequenz kommt es 
zu Interferenz. Bei langsamer Herzaktion ist die Möglichkeit ge¬ 
geben, daß eine Zeitlang beide Rhythmen wirksam werden: es 
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kommt zu verdoppeltem Herzschlag 1 , bis einer der beiden Rhythmen 
„siegt“. Dieser „siegende“ Rhythmus erfährt dann wieder 
durch den anderen eine Störung usf. Diese Ausführungen lassen 
zur Genüge erkennen, daß der „Wettstreit“ zweier Rhythmen eine 
bereits klinisch erkannte Erscheinung darstellt. 

Von den erwähnten Fällen Wenckebach’s interessiert hier 
besonders der erste, 1906 publizierte. Auf Einzelheiten über ihn 
sei auf die Originalarbeit (10) und das Resume in Wenckebach: 
Die unregelmäßige Herztätigkeit usw. (18) verwiesen. Hier mnß 
nur hervorgehoben werden, daß sich in den Venenkurven des Falles 
ein den beschriebenen experimentellen Beobachtungen ganz ana¬ 
loges Verhalten der a- und c-Wellen findet: eine allmähliche Ver¬ 
kürzung des a-c-Intervalles, eine Koinzidenz von a und c, schließ¬ 
lich eine Position von a hinter c. Der Ausgleich erfolgte entweder 
dadurch, daß a ebenso wie es allmählich an c herangerückt war, 
wieder abrückte, oder daß es hinter c und immer weiter hinter c 
rückte, bis es schließlich wieder in eine reizbare Phase des Ven¬ 
trikels fiel und durch Auslösen einer Extrasystole vor c an seinen 
gehörigen Platz zu stehen kam. Dieser Vorgang ist deutlich in 
Fig. 17 und 17 a zu verfolgen, von denen später zu sprechen sein 


Fig. 17. 



Fig. 17 a. 
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wird. In 17 a gibt sich bei * besonders schön die Koinzidenz von 
a und c in einer sog. Pfropfungswelle zu erkennen. 

Wenckebach gab dem Vorgänge durch die Annahme der 
Interferenz eines eigenen a- und c-Rhythmus eine vollauf befrie¬ 
digende Erklärung, sprach aber zugleich die Erwartung aus, daß 
es mit Hilfe der Elektrokardiographie gelingen möge, in ähnlichen 
Fällen noch weitergehende und sichere Schlüsse auf die Erschei¬ 
nungen am Herzen zu ziehen. 

Ich bin nun in der Lage über den elektrokardiographischen 
Befund eines Falles zu berichten, der dem Wenckebach’schen 
vollkommen gleicht, und zweier weiterer, denen ähnliche Vorgänge 
am Herzen zugrunde liegen. Alle drei legen die Vermutung nahe, 
daß auch im menschlichen Herzen der aus dem Tierexperiment 
bekannte oben beschriebene, teils plötzliche teils allmähliche Wechsel 
der Ursprungsreize vorkommt. 


I. Fall. Fig. 11 und 12 stammen von einer 74jährigen Frau, 
die in äußerst elendem Zustande, 6 Tage vor ihrem Exitus, zur Auf¬ 
nahme kam. 


Klinisch bot sie außer Marasmus das Bild der Mitralstenose und 
4 : 13 

-insufficienz. Herzgröße: ——— Auskultatorisch pauckender I. Ton mit 

lo 


systolischem und präsystolischem Geräusch. Pulsfrequenz zwischen 80 
und 112. 


Die Autopsie ergab ein Carcinoma ventriculi mit Lebermetastasen. 
Hier interessiert besonders der Herzbefund: 

Der Herzbeutel enthält 250 ccm leicht getrübtes Serum. Das Herz 
in der rechten Hälfte stärker dilatiert, namentlich der rechte Vorhof. 
Der linke Ventrikel entsprechend groß. Das Epikard zeigt allgemeine 
sehnig-schwielige Verdickung, die besonders über dem rechten Vorhof 
auffälit. In der Nähe des rechten Ostium coronarium gehen drei kleine 
Arterien ab, von denen die vorne gelegene, die an der der 
Aorta zugewandten Fläche der rechten Vorhofsaußenwand zum Cava- 
superiortrichter hinzieht, starke Sklerose aufweist. 
Das Endokard zart. Das linke Ostium venosum für einen Finger eben 
durchgängig, die Klappen verdickt, ebenso die Sehnenfäden, an der dem 
Vorhof zugewandten Fläche mit warzigen Efflorescenzen versehen. 
Tricuspidalklappe ebenfalls verdickt. Aortenklappen zart. Intima aortae 
mit fleckigen Verdickungen und einzelnen flachen Ulcera versehen mit 
stellenweiser Verkalkung. 


Vom zweiten Tage ihres Aufenthaltes stammt E.K.G. Fig. 11. 
Eine P-Zacke ist an normaler Stelle nicht zu finden. Dagegen ist 
der Aufstieg von S durch einen kleinen Saitenrückschlag unter¬ 
brochen, in dem wir wohl das negative P zu erblicken haben. Es 
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handelt sich demnach um Schläge ausgehend von der Atrioventri- 
kulargrenze, ihre Frequenz beträgt 100 pro Minute. Am nächsten 
Tage ergab sich bei einer elektrokardiographischen Aufnahme der 
aus Fig. 12 ersichtliche Befund. Die 6 ersten Schläge gleichen 
vollkommen denen des vorhergehenden Tages; dann ändert sich 
urplötzlich das Bild des Saitenausschlages: R wird niedriger. 
S tiefer, P steht höher in S und hierdurch ein Minimum entfeinter 
von R. Dazu wird eine flache Erhebung der Saite nach oben nach 
ihrer Rückkehr zur Horizontalen sichtbar, die vermutlich die 
Welle U darstellen dürfte. Sie ist übrigens auch an manchen 
Stellen des ursprünglichen E. K. G.’s zu erkennen. Die Perioden¬ 
länge der 3 ersten Schläge des neuen Typus ist um ein Geringes 
länger als die der vorhergehenden; dann ist die Frequenz wieder 
100 pro Minute. 

Zur Erklärung des plötzlichen Wechsels der elektrischen Kurve 
wird man in erster Linie eine Verschiebung des Ausgangspunktes 
der Herztätigkeit (Schrittmacher) in Betracht zu ziehen haben. 
Ein Lagewechsel, der allenfalls das Tieferwerden der S-Zacke er¬ 
klären könnte, hatte nicht statt gefunden. Elektrophysiologisch 
läßt sich dann die Änderung nicht anders erklären, als durch 
einen geänderten Verlauf der Erregungswelle im Herzen. Die 
Änderungen des Saitenausschlages, die wir beim Auftreten von 
Extrasystolen so sinnfällig zu sehen gewohnt sind, liegen hier in 
stark gemilderter Form vor, und mit dem Unterschied, daß der 
neue Typus eine Zeitlang bestehen bleibt. Die relativ geringe 
Veränderung der Zacken und Verschiebung gegeneinander machen 
es wahrscheinlich, daß der neue Ausgangspunkt nur wenig vom 
ursprünglichen entfernt liegt. Nachdem dieser durch das E. K. G. 
mit ziemlicher Sicherheit in den A-V-Knoten zu lokalisieren war, 
liegt die Vermutung durchaus nahe, daß auch der neue Ursprungs¬ 
ort in dem Knoten liegt, nur ein wenig ventrikelwärts verschoben. 
Ventrikelwärts deshalb, weil P im Verhältnis zu R später kommt. 
Wir hätten es also in diesem Falle mit einer Verschiebung des 
„Schrittmachers“ innerhalb des A-V-Knotens in der Richtung nach 
dem Ventrikel hin zu tun. 

Die Rückkehr des Schrittmachers zum ursprünglichen Ort 
wurde kurvenmäßig nicht festgehalten. Am folgenden Tage war 
jedoch das elektrokardiographische Bild wieder so wie das vom 
G. Mai (Fig. 11). 

Was den Umsprung der Reizbildungsstätte veranlaßt hat, ist 
mit Sicherheit nicht zu sagen. Es ist nicht ausgeschlossen, daß 
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Vaguswirkung mit im Spiele war. Bei der Patientin wurde ver¬ 
schiedentlich der Vagusdruckversuch angestellt, wobei häufig deut¬ 
liche Verlangsamung der Schlagfolge eintrat. Auch kurz vor Auf¬ 
nahme der Kurve 12 war mehrfach auf rechten und linken Vagus 
gedrückt worden. Die Verlangsamung war eben abgeklungen, als 
der Wechsel der Kurvenform eintrat. 

Ob die autoptisch festgestellte Sklerose der Arterie, die das 
Gebiet des Sinusknotens versorgt, mit der mangelhaften Funktion 
des Sinus- und Übernahme der Reizproduktion durch den A-V- 
Knoten zusammenhängt, läßt sich nur vermuten, nicht mit Sicher¬ 
heit behaupten. 

II. Fall. Von einem zweiten, diesem ähnlichen Falle, stammen 
Kurven 13—16. Es handelte sich um eine schwere Herzinsufficienz 
infolge luetischer Veränderungen an Aorta und Coronargefäßen. Klinisch 
waren alle Zeichen schwerer Dekompensation vorhanden. Das Herz war 
nach rechts und links verbreitert, systolisches und diastolisches Geräusch 
vorhanden, der Puls 104—108, regelmäßig bis. zum Schluß. Exitus 
3 Wochen nach der Aufnahme. Die Autopsie des Herzens ergab 
folgendes: 

Linker Ventrikel hypertrophiert, rechter Ventrikel nur wenig er¬ 
weitert. Sämtliche Klappen zart bis auf die Kommissurenden der linken 
Aortenklappe und die daranstoßenden Kommissurenden der hinteren und 
rechten Aortenklappe. Die genannten Kommissurenden verdickt und mit 
der Aortenwand verwachsen. In der Aorta thoracica ascendens, im Arcus 
und der oberen Hälfte der Aorta thoracica descendens starke ungleich¬ 
mäßige Verdickungen der Intima mit starker gelber Verfärbung und 
Erweichung. Die Aorta in der genannten Ausdehnung dabei auf das 
doppelte erweitert. In der unteren Wand der Aorta am linken Ende 
des Arcus ein sackförmiges 4 ccm großes Aneurysma das vollkommen 
von geschichteten Thrombusmasseu erfüllt ist. Das Ostium der Art. 
coronar. dextra weit. Die Arterie selbst auffallend weit. Desgleichen 
ihre Aste. Das Ostium der Art. coron. sin. zugewachsen. 
Das 1 cm lange Endstück dieser Arterie thrombosiert. 
Ihre Äste aber wieder durchgängig. In der Wand des linken Herz¬ 
ventrikels am Septum nahe der Herzkrone ein 1 ccm großer schwieliger 
Herd. Die Art. pulm. zart. 

Mikroskopisch: In der Aorta thoracica ascendens das typische 
Bild des Mesaortitis productiva. 

Vor Einleitung der Behandlung (Digitalis) wurde E.K. G. 
Fig. 13 geschrieben. Eine differenzierte P-Zacke ist nicht zu 
sehen; dagegen fällt die Verdickung der Kurve im ersten Anstiege 
von R auf, in der wir einen P entsprechenden Saitenausschlag 
vermuten können. T ist flach, von negativem Wert. Auch hier 
muß aus dem gleichzeitigen Erscheinen von P und R auf atrio¬ 
ventrikulären Ausgangspunkt für die Herzreize geschlossen werden. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 110. Bd. ^ 
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Iin Verlauf der Kurve zeigte sich nun eine Strecke, in der P als 
deutliche Zacke vor R zu erkennen ist (Fig. 14). Im ersten 
Komplex dieser Kurve ist P ebenfalls nur als Verdickung vom 
aufsteigenden Schenkel von R zu sehen, im zweiten ist es bereits 
deutlicher, im sechsten ist es vollkommen aus R herausgerückt als 
differenzierte Zacke zu erkennen. Das weitere Verhalten von P 
zu R konnte im E.K.G. leider nicht fixiert werden. Patient war 
zu hinfällig um häufiger untersucht werden zu können. Erst nach 
3 Tagen, als eine geringe Besserung eingetreten war, wurde 
wieder ein E.K.G. aufgenommen (Fig. 15), das ein geändertes Bild 
darbietet. Von der Verdickung im Anstiege von R ist nichts mehr 
zu sehen. Dafür findet sich zwischen je zwei R-Zacken eine deut¬ 
liche Zacke, von der nicht ohne weiteres zu sagen ist, ob sie T, 
P oder eine Summation beider darstellt. Klarheit hierüber gibt 
das E.K.G. in Abteilung III (Fig. 16), auf dem an einigen Stellen 
deutlich zu erkennen ist, daß die in dieser Ableitung negative frag¬ 
liche Zacke in ihrer Mitte einen kleinen positiven Gipfel trägt. 
Sie muß also aus zwei Komponenten entgegengesetzter Richtung 
zusammengesetzt sein, d. h. der Summe von T-)-P entsprechen. 
An diesem Tage zeigt das E.K.G. also die drei normalen Zacken 
P, R und T, entspricht demnach normalem Erregungsverlauf. Die 
Überleitungszeit von 0,2 Sek. stellt einen hohen Wert dar und 
deutet vielleicht auf noch bestehende Leitungsstörungen. 

Auch in diesem zweiten Falle läßt sich das plötzliche Heraus- 
rücken von P aus R am zwanglosesten durch die Annahme einer 
Verschiebung des Reiznrsprungs innerhalb des A-V-Knotens er¬ 
klären. In Frage käme außerdem wohl nur das Erwachen der 
Sinustätigkeit in einer nicht ganz gleichen Frequenz, so daß Inter¬ 
ferenz zwischen Sinus- und A-V-Rhythmus resultierte. Zieht man 
jedoch die allmähliche Entwicklung der kleinen selbständigen Zacke 
vor R aus dem vorher nur als Verdickung in R sichtbaren Saiten¬ 
ausschlag in Betracht, so dürfte es wahrscheinlicher sein, daß sie 
prinzipiell dem gleichen Vorgang entspricht, also die erstere An¬ 
nahme die richtige ist. Durch eine kleine Verschiebung der 
Ursprungsstelle in der Richtung zum Vorhof hin, wäre das etwas 
frühere Erscheinen von P im Vergleich zu R erklärt. In diesem 
Falle hätte die Verschiebung, also in der Richtung vom Ventrikel 
zum Vorhof hin, stattgefunden. 

Was in diesem Falle auslösendes Moment für den Wechsel 
der Ursprungsstelle war, läßt sich nicht sagen. Vagusdruck wurde 
nicht ausgeübt. Für die Übernahme der Reizproduktion durch 
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den A-V-Knoten an Stelle des Sinusknoten ließe sich dasselbe 
ätiologische Moment finden wie im ersten Falle: Zirkulations¬ 
störungen innerhalb der Herzgefäße. 

Im zweiten Falle war diese Zirkulationsstörung sogar besonders 
hochgradig. Es fand sich vollkommener Verschluß der linken 
Coronararterie. Dabei war die Herzaktion rhythmisch geblieben, 
allerdings sehr frequent (135 pro Min.). 

Es liegen Tierversuche von Lewis (19) vor über den Einfluß 
von Verschluß der Coronargefäße auf den Rhythmus des Herzens. 
Er fand, daß außer unregelmäßigen Extrasystolen fast regelmäßig 
1—2 Stunden nach Verschluß einer der beiden Coronararterien — 
nach Abbinden der rechten mit größerer Sicherheit — paroxysmale 
Tacltykardie einsetzte. 

Über den Zusammenhang zwischen Gefäßalteration und Wechsel 
der Reizbildungsstätte läßt sich mit Bestimmtheit nichts sagen. 
Man kann aber vermuten, daß infolge gestörter Zirkulation der 
Sinusknoten so viel an Funktionstüchtigkeit einbüßt, daß das unter¬ 
geordnete Zentrum die Führung übernimmt. Auch daran muß 
gedacht werden, daß zwar der Sinus seine Reize weiter produziert, 
diese aber wegen vorhandener Leitungsstörung nicht wirksam 
werden können und deshalb atrioventrikulärer Rhythmus einsetzt. 
Der hohe Wert der Überleitungszeit im zweiten Falle, der nach 
Wiedererwachen der Sinustätigkeit beobachtet wurde, weist, wie 
erwähnt, auf Leitungsbehinderung hin. 

Wenn die im E.K.G. festgestellten Vorgänge am Herzen 
schließlich auch noch nicht restlos erklärt werden können, so viel 
scheint doch aus ihnen geschlossen werden zu dürfen, daß auch 
beim Menschen das „Wandern“ der Reizursprungsstelle innerhalb 
des Atrioventrikularknotens vorkommt. Und zwar kann die Ver¬ 
schiebung sowohl in der Richtung vom Vorhof zum Ventrikel hin 
— Fall 1 — als auch in umgekehrter Richtung — Fall 2 — er¬ 
folgen. 

Fall III. Wie bereits erwähnt wurde, zeigt dieser Fall die gleichen 
Vorgänge am Herzen, wie der von Wenckebach 1906 veröffentlichte. 
Dies geht besonders schön aus einem Vergleich der Venenpulskurven 
beider Fälle hervor, weshalb ich in Fig. 17 u. 17 a Seite 408 auch Ab¬ 
schnitte der mechanischen Kurven von Venen- und Radial puls unseres 
Patienten zur Abbildung bringe. Die Kurven des Falles von 1906 finden 
sich in den zitierten Arbeiten von Wenckebach. 

Krankengeschichte: Am 13. Mai 1914 kam der 18jährige 
Patient P. H. wegen Schmerzen und Steifigkeit im Xacken und der 
linken Schulter zur Aufnahme in die Klinik. 

33* 
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Am 16. Mai trat Schwellung und Rötimg des linken Handgelenkes 
— ohne Temperatursteigerung auf, die nach SalizyldarreichuDg rasch 
verschwand. Am Herzen war bei der Aufnahme perkussorisch und aus¬ 
kultatorisch nichts festzustellen; nur traten einzelne Extrasystolen 
auf. In den folgenden Tagen wurde ein systolisches Geräusch über der 
Spitze und im II. und III. Interkostalraum links deutlich. Vom 19. Mai 
ab war es wieder verschwunden. An Herzforra und -große war auch 
in dieser Zeit — auch röntgenologisch — nichts Abnormes festzustellen. 
Am 27. Mai wurde Patient ohne pathologischen Befund an Gelenken 
oder Cor entlassen. Die Extrasystolen, die am Abend des 13. noch 
relativ häufig zu fühlen waren (Patient kam erßt abends zur Aufnahme), 
zeigten sich am 14. morgens nur noch ganz selten. In den mechanisch 
registrierten Kurven, die zuerst aufgenommen wurden, finden sich einige 
mehr. Im E. K.G. gelang es nur zwei zur Aufnahme zu bringen. 

Das Verhalten der a- und c-\Vellen im Venenpulse und das 
Auftreten von Extrasystolen hierbei stimmt so völlig mit dem von 
Wenckebach beschriebenen überein, das auf das oben Gesagte 
verwiesen werden kann. Auch in der elektrokardiographisclien 
Kurve, in welcher die beiden Extrasystolen enthalten sind (Fig. 18). 
läßt sich ein analoges Verhalten der P- und R-Zacken erkennen. 
Im Beginne der Fig. 18 sind 4 Ventrikelkomplexe bestehend aus 
den Zacken R und T zu sehen, denen keine P-Zacke vorangeht. 
Im 3. Komplex befindet sich zwischen R und T eine feine mit 
P? bezeichnete Zacke. Der 5. Ventrikelkomplex kommt deutlich 
zu früh. Außerdem ist die ihm vorangehende T-Zacke höher 
als die 4 vorhergehenden, was daraus zu erklären ist, daß sie aus 
Summation von T und P entstanden ist. Dieses in T enthaltene P 
löst den vorzeitigen Ventrikelschlag aus. Vor dem 6., dem der 
Extrasystole folgenden Ventrikelschlag steht ein normales P. Die 
Distanz zwischen diesem P und dem in T steckenden ist gleich 
der zwischen PV und dem in T, was die Annahme stützt, daß 
sowohl die fragliche Zacke zwischen R und T als auch die in T 
verdeckte, sich durch Erhöhung von T äußernde, tatsächlich P- 
Zacken sind. Dem 2.-4. Ventrikelkomplex nach der Extras 3 'stole 
geht ein normales P voraus, dann ist von P an normaler Stelle 
wieder nichts zu finden. Leider ist die Kurve zwischen den beiden 
vertikalen Zeitmarkierungsstrichen aufgesplittert, so daß sich hier 
nicht mit Sicherheit sagen läßt, ob nicht in R oder zwischen R 
und T eine P-Zacke steckt. An einigen —mit P? bezeichnten — 
Stellen möchte man es aber vermuten. (Die Aufsplitterung rührt 
von der Unruhe des Patienten während des Vagusdruckversuches, 
der zwischen den beiden Markierungen ausgeübt wurde. Ob und 
welchen Einfluß der Vagusdruck gehabt hat, soll erst später er- 
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örtert werden.) Eine sichere P-Zacke läßt sich erst wieder in dem 
Komplex vor dem 2. Markierstrich zwischen R und T nachweisen. 
Die nachfolgende T-Zacke ist wieder zu hoch, weil auch in ihr P 
enthalten ist. Im 2. Komplex nach dem Zeitstrich sieht man P 
von T getrennt. Dieses P löst den vorzeitigen Ventrikelschlag 
aus. In den 3 folgenden Komplexen steht P an richtiger Stelle 
vor R, dann einmal im ersten Anstiege von R, dann zwischen R 
und T. 

Wir finden also auch in der elektrokardiographischen Kurve 
eine Verschiebung von P (Vorhof) und R (Ventrikel) gegeneinander, 
die der von a und c in der Venenkurve entspricht und durch das 
gleichzeitige Bestehen zweier voneinander unabhängiger Rhythmen 
erklärt werden kann. 

Die in Fig. 18 enthaltenen 2 Extrasystolen waren, wie erwähnt, 
die einzigen, die elektrokardiographisch fixiert werden konnten. 
Dagegen konnte am 14. und 15. Mai im E.K.G. noch wiederholt 
eine andere Beobachtung gemacht werden: Ohne äußeren Anlaß 
beginnt plötzlich die P-Zacke von Schlag zu Schlag an R heran¬ 
zurücken. Nach 3—5 Schlägen ist sie nur noch als kleine Ver¬ 
dickung von R im ersten Anstiege oder gar nicht mehr zu sehen. 
Einmal kam sie auch deutlich als kleine negative Zacke hinter 
R zum Vorschein (Fig. 20). Nun bleibt P entweder minutenlang 
oder noch länger in R verschwunden oder es rückt genau in um¬ 
gekehrter Weise im Verlaufe von 3—5 Schlägen wieder von R ab 
an seine ursprüngliche Stelle. Dieser Vorgang spielte sich sehr 
häufig ab, immer in gleicher Weise, nur mit dem Unterschied, daß 
das Stadium, in dem nur R- und T-Zacke vorhanden waren, ver¬ 
schieden lang dauerte. Fig. 19 gibt den Abschnitt einer Kurve 
wieder, auf dem sich An- und Abrücken relativ rasch vollziehen. 
Der Platzersparnis wegen beschränke ich mich auf die Abbildung 
dieses einen Beispiels für den geschilderten Vorgang. Auf Fig. 20 
ist die nur einmal mit solcher Deutlichkeit gemachte Beobachtung 
zu sehen, daß P als kleine negative Zacke hinter R erscheint. 

Für das Zustandekommen dieser eigentümlichen Verschiebung 
von P und R gegeneinander sind folgende Möglichkeiten in Betracht 
zu ziehen. 

Erinnern wir uns an die Verschiebung der a- und c-Wellen 
im Venenpulse, und von P und R im E. K. G. zur Zeit der Extra¬ 
systolen, deren Entstehung durch Interferenz zweier Rhythmen er¬ 
klärt wurde, so ist an die gleiche Entstehungsarsache auch für 
bloßes An- und Abrücken von P und R zu denken. Nimmt man 
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an, daß der Ventrikel in ungeändertera Rhythmus weiterschlägt, 
während der Vorhofsrhythmus ab- und anschwillt, so müßte hier¬ 
durch die geschilderte Konstellation von P und R resultieren. 
Auffällig bleibt hierbei nur, daß die Verlangsamung des Vorhofs 
nie soweit geht, daß P als positive Zacke auch hinter R er¬ 
scheint, wie es zur Zeit des Auftretens der Extrasystolen der 
Fall war. In zahlreichen Kurven könnte überhaupt von einem an 
eine normale P-Zacke erinnernden Saitenausschlag nichts mehr 
entdeckt werden, war P erst einmal so nahe an R herangerückt, 
daß es mit ihm verschmolz. Am schwersten läßt sich aber mit 
der Annahme des Bestehenbleibens eines eigenen P-Rhythmus das 
Erscheinen eines negativen P hinter R vereinen. Dieses Vor¬ 
kommnis drängt direkt zur Annahme einer anderen Erklärungs- 
möglichkeit. 

Den Schlüssel zu dieser zweiten Entstehungsmöglichkeit liefert 
uns die Übereinstimmung der Veränderung des P-R-Intervalles 
im vorliegenden Falle mit den oben zitierten Beobachtungen über 
allmähliche Änderung des A-V-Intervalles bei der experimentell 
hervorgerufenen „successiven Heterotopie“. Hier wie dort die 
schrittweise erfolgende Abnahme des P-R- resp. A-V-Intervalles 
bis zu negativem Wert, der sich im E. K. G. als invertiertes P so 
deutlich zu erkennen gibt. Hält man sich also an das E. K. G., 
so scheint das An- und Abrücken von P sich leichter durch all¬ 
mähliches „Wandern“ der Reizursprungsstelle vom Sinus- zum 
A-V-Knoten hin erklären zu lassen als durch Interferenz zweier 
Rhythmen. Stimmt diese Annahme, so hätten wir hier das Vor¬ 
kommen des „Wandern“ vom Sinus- zum A-V-Knoten, wie wir 
es in den beiden ersten Fällen innerhalb des A-V-Knotens für 
sich kennen gelernt haben. 

Betrachten wir nun unter diesem Gesichtspunkte nochmals den 
zweiten Teil der Kurve Fig. 18, wo die P-Zacken durch die darunter 
gesetzten Zahlen 1 — 10 bezeichnet sind. PI—4 findet sich in 
gleichem Abstande vor R. P-o ist an R herangerückt, P6 erscheint 
etwas hinter R, P7—10 etwas weiter hinter R aber alle an gleicher 
Stelle. Nimmt man das gleichzeitige Bestehen zweier Rhythmen 
an, so muß es immerhin als Zufall bezeichnet werden, daß diese 
zuerst 4 Schläge lang im Takt bleiben, dann der eine 2 Schläge 
lang zurückbleibt, um die nächsten 4 über wieder Schritt zu halten. 
Ist vielleicht nicht auch hier die Verschiebung von P durch Wechsel 
der Reizursprungsstelle im Sinusknoten zu erklären? PI—4 haben 
gleichen Ursprung, über 5 und 6 findet der Wechsel zur neuen 
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Stelle statt, von der aus 7—10 ihren Ursprung nehmen. Da der 
Sinusknoten eine dem A-V-Knoten vergleichbare räumliche Aus¬ 
dehnung hat, ist ein derartiger Vorgang, den wir für den A-V- 
Knoten mit ziemlicher Sicherheit annehmen dürfen, durchaus denkbar. 

Auch für diese Erklärung wird die gleichzeitige Reizproduktion 
in. zwei Zentren — im Sinus- und A-V-Knoten — zur Annahme 
gemacht. Die Verschiebung von P gegen R wird aber nicht durch 
einen Unterschied in der Frequenz der beiden Rhythmen hervor¬ 
gerufen, sondern durch einen Wechsel der Reizausgangsstelle. Auch 
hierdurch werden zeitliche Unterschiede bedingt. Für den von 
der neuen Stelle ausgehenden Reiz liegen veränderte Leitungs- 
verhältnisse vor. Da neben der Störung der Reizbildung auch mit 
solcher der Reizleitung gerechnet werden muß, kann eine kleine 
örtliche Verschiebung einen relativ beträchtlichen zeitlichen Unter¬ 
schied verursachen. Wenn bisher nur von Reizbildung ge¬ 
sprochen wurde, so muß hier darauf hingewiesen werden, daß auch 
Störungen in der Reizleitung beim Zustandekommen der ge¬ 
schilderten Erscheinungen beteiligt sein müssen. Daß Störung 
dieser beiden Qualitäten Hand in Hand gehen, ist leicht verständ¬ 
lich, da für beide das gleiche anatomisch-histologische Substrat in 
Betracht kommt. Auch die Annahme des Bestehens zweier unab¬ 
hängiger Rhythmen von verschiedener Frequenz macht aufgehobene 
Leitung zur Voraussetzung, da ja sonst bei Inkrafttreten des einen 
Zentrums das bis dahin im anderen angesammelte reizbare Material 
mit zerstört werden müßte. Das gleiche gilt für gleichzeitige Reiz¬ 
produktion im Sinus- und A-V-Knoten. Vom jeweiligen Grad der 
Leitfähigkeit des spezifischen Gewebes wird es abhängen, ob die 
Funktion des einen durch die des anderen Beeinträchtigung er¬ 
fährt. So läßt sich verstehen, wieso zeitweise beide Knoten neben¬ 
einander Reize produzieren, was dann anzunehmen ist, wenn wir 
noch eine positive P-Zacke finden; und daß zu anderer Zeit der 
A-V-Knoten die Überhand gewinnt, so daß P in R verschwindet, 
ev. sogar negativ wird. 

Zusammenfassend ließen sich aus den E.K.G. über die Er¬ 
scheinungen im zweiten Falle folgende Schlüsse ziehen. Im Sinus- 
und A-V-Knoten erfolgt gleichzeitig die Produktion von Reizen. 
Bei völliger Dissoziation kann es durch Produktion von Reizen 
verschiedener Frequenz in diesen beiden Zentren zu Verschiebung 
der Zacken P und R, d. h. von Vorhofs- und Ventrikelaktion gegen¬ 
einander kommen. Diese Verschiebung kann aber auch durch 
„Wandern“ der Reizursprungsstelle in einem der beiden Knoten 
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erklärt werden. Das „Wandern“ kann auch vom Sinus- zum A-V- 
Knoten hin stattfinden, d. h. der Sinus stellt seine Funktion ein 
und der A-V-Knoten wird allein führendes Zentrum, es entwickelt 
sich reiner atrioventrikulärer Rhythmus. In diesem Stadium kann 
durch weiteres Wandern der Ursprungsstelle ebenfalls noch Ver¬ 
schiebung von P und R gegeneinander zustande kommen. 

Weitgehende experimentelle Bestätigung findet diese Auf¬ 
fassung durch Beobachtungen, die in allerneuester Zeit, erst während 
der Abfassung dieser Arbeit, von Meek und Eyster (24) ver¬ 
öffentlicht worden sind (Heart 1914 H. V Nr. 3). Diese Autoren 
stellten Untersuchungen an über den Ursprung unregelmäßiger 
Schläge bei Vagusreizung, die Lokalisation des „Schrittmachers“ 
und die Leitungsrichtung bei atrioventrikulärem Rhythmus, sowie 
den Einfluß der Vagusreizung auf diesen Rhythmus. Sie experi¬ 
mentierten an Hunden und gingen so vor, daß sie durch Ableitung 
von zwei Punkten des Herzens zum Saitengalvanometer das Auf¬ 
treten der ersten Negativität bestimmten. 

Den Atrioventrikularrhythmus riefen sie durch mechanische 
Alteration oder Abkühlung des Sinusknoteus entsprechend dem 
Vorgehen von Hering und Ganter und Zahn hervor. Das 
erste was sich hierbei zeigte, war eine Verlängerung der Perioden 
und eine Verkürzung des A s -V 8 -Intervalles. Als sicheres Zeichen 
für atrioventrikulären Rhythmus konnte das Einsetzen der Nega¬ 
tivität im A-V-Knoten festgestellt werden. Es ließen sich zwei 
Arten von A-V-Rhythmus unterscheiden, je nachdem der Reiz¬ 
ursprung im ventrikulären Teil des Knotens oder in seiner Aus¬ 
dehnung im Bereich des Coronarsinus stattfand. Im letzteren Falle 
war das A-V-Intervall gewöhnlich nur unwesentlich verkürzt, 
manchmal beinahe der Norm entsprechend. Bestand A-V-Rhythmus, 
so konnte durch Vagusreizung ein Wechsel der Lokalisation des 
„Schrittmachers“ hervorgerufen werden. War der- Sinusknoten 
nur wenig alteriert worden, so konnte er vorübergehend wieder 
die Reizproduktion übernehmen. Im anderen Falle „verschob sich 
der Schrittmacher von einer Stelle des A-V-Knotens zu einer 
anderen“. Diese Verschiebung erfolgte schrittweise und ist ge¬ 
knüpft an eine „new physical location of the pacemaker“. Ab¬ 
weichendes Verhalten des A-V-Intervalles, in wenigen Ausnahme¬ 
tallen weist darauf hin, daß auch die Leitungszeit nicht un¬ 
berücksichtigt bleiben darf. Als ausnahmslose Regel fanden sie, 
daß nach Ausschaltung des Sinusknotens niemals eine andere Stelle 
außer dem A-V-Knoten die Rolle des Schrittmachers übernahm. 
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Aus diesen Experimenten ergibt sich also als tatsächliches 
Vorkommen, was aus unseren E. K. G. des Falles 3 geschlossen 
wurde: 

Wandern des „Schrittmachers“ vom Sinus- zum A-V-Knoten. 
Wandern innerhalb des A-V-Knotens, Rückwandern zum Sinusknoten. 
Außerdem Unterschiede im A-V-Rhythmus je nach dem Ursprung 
im Vorhofs- oder Ventrikelteil dieses Knotens. Wenn die Beob¬ 
achtung stimmt, daß bei Reizursprung im Vorhofsteil Kurven 
resultieren können, die denen bei Sinusursprung nahe kommen, so 
wäre daran zu denken, daß in der kritischen Zeit bei Fall 3 
bereits ein derartiger A-V-Rhythmus (vom Typus Vorhofsteil) vor¬ 
lag und die Wanderung nur im A-V-Knoten, nicht zwischen beiden 
Knoten hin und her, stattfand. 

Zur Frage nach dem ätiologischen Moment für die 
Störungen im Bereich des spezifischen Gewebes bei Fall 3 läßt 
sich anführen, daß aller Wahrscheinlichkeit nach die rheumatische 
Infektion eine Rolle spielt. Hierfür spricht einmal die Analogie 
mit dem von Wenckebach 1906 publizierten Falle, bei dem die 
Störung ebenfalls im Verlaufe einer leichten rheumatischen Endo- 
carditis auftrat. Dann haben gerade in letzter Zeit französische 
Autoren (20—22) über mehrere Fälle von akutem Gelenkrheuma¬ 
tismus berichtet, in dessen Verlauf vorübergehende Störungen der 
Reizleitung — Dissoziation bis zu völligem Block — beobachtet 
werden konnten. Auch in unserem Falle waren die Erscheinungen 
ganz vorübergehender Natur und fielen in die Zeit des Auftretens 
der rheumatischen Beschwerden an Schulter- und Handgelenk, die 
auf Salizyl rasch verschwanden. In der gleichen Zeit bestand vor¬ 
übergehend das systolische Geräusch am Herzen. 

Die Wirkung der rheumatischen lufektion auf das Reizleitungs- 
resp. Bildungssystem kann man sich vielleicht in der Art vor¬ 
stellen, daß das System einer toxischen Schädigung ausgesetzt ist, 
und infolgedessen seine Funktion rascher erschöpft. Es über¬ 
nehmen dann successive andere Gebiete des Systems als führende 
Punkte die Produktion des Reizmaterials, sei es innerhalb des 
gleichen oder im untergeordneten Zentrum. Die toxische Schädi¬ 
gung entspräche hierbei ganz der im Experiment durch Kälte¬ 
einwirkung erzielten. 

Wie weit Nerveneinfluß beim Auftreten der Erscheinungen 
beteiligt ist, läßt sich noch nicht sicher entscheiden. Im Experimente 
haben wir Vagus- und Acceleranzreizung zu successiver Heterotopie 
führen sehen. In unserem Falle 1 ist es nicht ausgeschlossen, daß 
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der Ursprungswechsel als Folge des Vagusdruckes auftrat. Im 
dritten Falle war dagegen keinerlei Einfluß durch Vagusdruck zu 
erzielen. Der Druckversuch wurde zu wiederholten Malen aus¬ 
geführt, nie ergab sich ein einwandsfreier Zusammenhang zwischen 
Vagusreiz und Verschiebung der Zacken. Diese trat ohne Vagus¬ 
reiz ebenso häufig und ebenso unerwartet ein. Auch das Auftreten 
der Extrasystolen dürfte nur zufällig mit dem angestellten Vagus¬ 
druckversuch zusammenfallen. Die erste Extrasystole in Kurve 18 
tritt schon drei Schläge vor Einsetzen des Vagusdruckes auf. Um 
noch weiter dem Zusammenhang zwischen Vaguswirkung und den 
gemachten Beobachtungen nachzugehen, wurde ein Atropinversuch 
angestellt. 1 mg blieb ebenfalls ohne Einwirkung auf Kommen 
und Gehen der Intervallsverschiebung. Auch Digitalis, von der zur 
Erzielung einer Vaguswirkung 0,6 in 2 Tagen verabreicht wurde, 
blieb ohne Einfluß auf die Symptome. Der negative Ausfall von 
ungefähr 30 Vagusdruckversuchen ist bereits erwähnt. 

Hier ist jedoch darauf hinzuweisen, daß Beobachtungen von 
anderer Seite vorliegen, die eine Beteiligung des Vagus beim Zu¬ 
standekommen der geschilderten Erscheinungen wahrscheinlich 
machen. Vor kurzem hat J. B. Pol ak (23) unter anderen einen Fall 
beschrieben, dessen E.K.G. genau dieselbe Verschiebung von P 
und R gegeneinander erkennen lassen, wie die des unsrigen 
3. Falles. Auch Polak nimmt eine Interferenz als Ursache für 
die Verschiebung an und führt sie auf Vagusveränderungen zurück. 
Als Ätiologie für diese Veränderungen im Vagus kommt nach 
seiner Meinung eine gleichzeitig bestehende Tabes dorsalis in Frage. 

Das in obigen Ausführungen zur Annahme gemachte „Wandern“ 
der Reizursprungsstelle stellt einen derart komplizierten Vorgang 
dar, daß bei seinem Zustandekommen sicher mit dem Zusammen¬ 
wirken verschiedener Faktoren gerechnet werden muß. Unter 
diesen Faktoren kommt dem Nerveneinfluß besonders wichtige Be¬ 
deutung zu. Es ist zu hoffen, daß fortgesetzte Beobachtungen und 
Experimente weitere Aufklärung in dieser Frage zu bringen 
vermögen. 

Zusamm enfassung. 

1. Auch beim Menschen kommt eine Vorzacke vor P vor 
unter Verhältnissen, die auf Störungen innerhalb des Sinusknoten¬ 
gewebes hindeuten und wahrscheinlich machen, daß diese Vorzacke 
der Sinustätigkeit entspricht und nicht durch vorzeitiges 
Schlagen eines der beiden Vorhöfe bedingt wird. 
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2. Analog der aus dem Tierversuch bekannten Tatsache hat 
auch beim Menschen die Digitalis elektiv schädigende Wirkung 
auf das Leitungssystem und steigernde auf die Automatie des Reiz¬ 
bildungssystems der Kammern. Die hierbei auftretende Bigeminie 
der Kammern kann als Ausdrack gesteigerter Reizbarkeit auf- 
gefaßt werden. 

3. Die aus Tierversuchen bekannte Wanderung der Ur¬ 
sprungsstelle der Herzreize kommt auch beim Menschen 
vor, und zwar sowohl innerhalb jedes Knotens (Sinus- und A-Y-) 
für sich als auch von einem zum anderen. 
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Aus der medizinischen Klinik und Nervenklinik Tübingen. 

(Vorstand Prof. Dr. Otfried Müller.) 

Über die Anspannnngszeit und Austreibungszeit des 

Herzens. 

Von 

Dr. Wilhelm Weitz, und Dr. Grauer, 

Privatdozent u. Oberarzt. Assistenzarzt. 

(Mit 6 Figuren.) 

Die Systole des Herzens besteht aus 2 Teilen, der Anspannungs¬ 
zeit und der Austreibungszeit. Die Anspannungszeit erstreckt sich 
vom Beginn der Ventrikelsystole bis zur Öffnung der Aortenklappen, 
die Austreibungszeit von der Öffnung der Aortenklappen bis zum 
Beginn der Ventrikelerschlaffung. Zahlreiche Arbeiten sind be¬ 
sonders dem Studium der Anspannungszeit gewidmet worden (siehe 
Literaturverzeichnis bei Robinson u. Drap er). Sie ergeben als 
unzweifelhaftes Resultat, daß einer herabgesetzten Kontraktilität 
des Herzmuskels eine verlängerte Anspannungszeit entspricht; daß 
aber eine irgendwie sichere Abhängigkeit der Anspannungszeit 
von der Höhe des diastolischen Blutdrucks nicht besteht. 

Über die Austreibungszeit an sich finden sich spärliche zer¬ 
streute Mitteilungen. Zahlreiche Untersuchungen über die Dauer 
der gesamten Systole befassen sich vor allem mit dem Einfluß 
größerer oder geringerer Herzfrequenz, lassen aber andere wichtige 
Faktoren außer acht. 

Es schien bei dieser Sachlage angezeigt, der Frage, wie An¬ 
spannungszeit und Austreibungszeit sich unter verschiedenen Be¬ 
dingungen verhalten, zunächst experimentell näher zu treten. 

Experimentiert wurde an Katzgn in TTrethanuarkose. Nach Ein¬ 
leitung der künstlichen Atmung wurde die vordere Brustwand reseziert 
unter Erhaltung der unteren rechtsseitigen Rippen und des unteren 
Sternumteils. ln die rechte Arter. anonyma wurde bis zu ihrer Ein¬ 
mündung in die Aorta und gelegentlich noch etwas in die Aorta hinein 
ein Apparat zur Bestimmung des Aortendruckpulses eingeführt. Der 
kleine von Herrn Dr. Ganter angegebene aus Metall verfertigte Apparat 
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bestand aus einem dünnen gebogenen, ca. 1V 2 cm langen Rohr, das zu einer 
erweiterten Kammer führte. Die Weite des Rohres blieb nur wenig 
hinter der der Arteria anonyma zurück. Das erweiterte Kämmerchen 
hatte einen Rauminhalt von ca. ! / 2 ccm. Die eine seitliche Wand des 
Kämmerchens wurde durch eine dünne kreisförmige Gummiraembran 
von 9 mm Durchmesser, auf der seitlich ein kleines Spiegelchen be¬ 
festigt war, abgeschlossen. Ein an der oberen Wand angebrachtes durch 
einen Hahn verschließbares Röhrchen erlaubte den Hohlraum des Appa¬ 
rates vor der Einführung in das Gefäß mit physiologischer Kochsalz¬ 
lösung vollständig zu füllen. 

Das Perikard, das vermittels des am unteren Sternum haftenden 
Mediast. antic. festgehalten war, wurde über der Gegend der Herzspitze 
eröffnet und links durch einige Nähte an der linken seitlichen Tborax- 
wand fixiert, so daß das Herz mit seiner Hinterwand auf dem Perikard 
sicher ruhte. In der Nähe der Herzspitze wurde ein feines Häkchen 
eingehakt, von dem ein in jeder Lage gespannter Faden zu der Mitte 
einer in einem runden Metallrahmen ausgespannten ca. 2 cm in der 
Diagonale messenden Gummimembran führte, auf der seitlich ein Spiegel¬ 
chen angebracht war. Von diesem Spiegelchen und dem des Blutdruck¬ 
schreibers wurden Reflexe durch einen Spalt auf sich gleichmäßig be¬ 
wegendes lichtempfindliches Papier geworfen. 

In anderen Versuchen wurde dazu noch das Elektrokardiogramm 
aufgezeichnet, das durch Neusilberelektroden vom Ösophagus und Anus 
aufgenornmen war. 

Endlich wurde bei zahlreichen Versuchen nur der Aortendruckpuls 
und das Elektrokardiogramm aufgezeichnet. 

Der Aortendruckpuls entspricht an den so erhaltenen Kurven 
in seinen wesentlichen Zügen durchaus dem von Frank be¬ 
schriebenen. Stets tritt im katakroten Teil die tiefe Inzisur deut¬ 
lich hervor. An der durch direkte Herzbewegung geschriebenen 
Kurve (s. Fig. 1) sind zunächst 2 Unebenheiten (e und f) erkennbar, 
von der die eine zeitlich der Entstehung des Aortenpulses, die 
andere der tiefen Inzisur entspricht. Besonders charakteristisch 
aber ist der scharfe Knick, mit dem die Kurve kurz vor der Ent¬ 
stehung des Aortenpulses nach unter gerissen wird. Dieser Knick 
entspricht, wie aus der direkten Beobachtung der Bewegung des 
in die Herzmuskulatur eingehakten Häkchens hervorgeht, dem 
sichtbaren Beginn der Systole. 

Bei gleichzeitiger Aufschreibung desE.K.G. und der Suspensions¬ 
kurve des Herzens fiel der Knick mit dem Ende von E zusammen. 
An das Ende von R fällt nun nach Kahms Untersuchungen auch 
der Anstieg des Ventrikeldrucks und damit wurde der Knick 
unserer Kurve mit dem Beginn der Ventrikeldruckerhebung zu- 
sammenfallen. Nun ist allerdings möglich, daß dieser Zeitpunkt 
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nicht dem allerersten Anfang der S} T stole entspricht. Es könnte 
die Kontraktion in gewissen Teilen schon begonnen haben, ehe eine 
Drucksteigerung im Ventrikel beginnt und ehe die eingehakte 
Nadel zu einem Ausschlag führt. 


Fig. 1. 



Auch aus dem Elektrokardiogramm können wir nach unseren 
bisherigen Kenntnissen nicht mit Sicherheit den Beginn der Systole 
erkennen. Würden wirmit Eppinger und Rothberger annehmen, 
daß dem Beginn von R der Beginn der Ventrikelkontraktion (und 
zwar des sog. Longitudinalsystems) des Herzens entspräche, so 
wäre die Anspannungszeit gleich der Zeit von Beginn bis zur 
Entstehung des Pulses. Sie würde kürzer sein, wenn wir — wozu 
wir eher neigen — mitHoffmann und anderen R als durch den 
Erregungsablauf bedingt und als unabhängig von der Kontraktion 
ansehen. 

Uns liegt es nun nicht so sehr an der Bestimmung der absoluten 
Größe der Anspannungszeit, als vielmehr an ihren Veränderungen 
unter gewissen Bedingungen. 
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Gemessen haben wir an den Snspensionskurven die Strecke vom 
scharfen Knick, an dem Elektrocardiogramm die Strecke vom Be¬ 
ginn von R bis zur Pulsentstehung. Beide haben wir schlechthin 
als Anspannungszeit bezeichnet, sind uns dabei aber bewußt, daß 
die erste Strecke möglicherweise zu kurz, die zweite Strecke wahr¬ 
scheinlich um die Zeit des Erregungsablaufs länger, als die An¬ 
spannungszeit ist. 

Daß beide Strecken, die sich in allen Versuchen stets gleich¬ 
sinnig änderten, ein getreues Abbild der Anspannungszeit geben, 
kann natürlich nicht zweifelhaft sein. 

Die Zeit vom Beginn des Aortenpulses bis zum tiefsten Punkt 
der Inzisur entspricht der Zeit von der Öffnung der Aortenklappen 
bis zum Moment des Rückpralls der Blutwelle an den soeben ge¬ 
schlossenen Klappen. 

Diese Zeit ist um ein geringes länger, als die Austreibungs¬ 
zeit, denn der Beginn der Diastole ist kurz vorher, in dem Moment, 
in welchem die geöffneten Klappen die zum Schluß führende Be¬ 
wegung beginnen. 

Wir dürfen den kleinen Fehler vernachlässigen, denn wenn 
die wirkliche Austreibungszeit die Zeit zwischen Klappenöffnung 
und dem Beginn der rückläufigen Klappenbewegung sich auch nur 
einigermaßen verändert, so wird sich auch die Zeit zwischen 
Klappenöffnung und erfolgtem Klappenschluß gleichsinnig ändern 
müssen. 

Wir haben zur Messung nicht den Knick vor der Inzisur, 
die den wirklichen Beginn der Diastole anzeigt, gewählt, weil dieser 
Knick bei unseren recht hohen und deshalb steil abfallenden 
Pulsen selten mit völlig einwandfreier Deutlichkeit herauskam. 

Die Herztätigkeit wurde geändert durch Abkühlung und Er¬ 
wärmung des Sinusknotens, durch temporäre Abklemmung der Vena 
cava inferior und der Bauchaorta, durch Aussetzen der künstlichen 
Atmung. 

Zur Abkühlung und Erwärmung des Sinusknotens wurde an 
der Einmündungsstelle der Vena cava inferior in den rechten Vor¬ 
hof eine Bleiröhre angelegt, durch die vermittels eines Schlauch¬ 
systems warmes Wassers von 40° C und eisgekühltes Wasser ge¬ 
leitet wurde. Bei der Erwärmung tritt Tachycardie auf (bis über 
300 Schläge pro Minute); dabei nimmt das Schlagvolumen ab. 
systolischer und diastolischer Blutdruck sinken meistens. Bei der 
Abkühlung kommt es zur Brachykardie, das Schlagvolumen nimmt 
zu, der systolische Blutdruck steigt stets, der diastolische häufig. 
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Während der Abklemmung der Vena cava inferior hört der 
Zufluß zum Herzen aus der unteren Körperhälfte völlig auf, während 
noch Blut in sie hineinströmt. Das Schlagvolumen nimmt ab. Der 
Puls verlangsamt sich. Der Blutdruck sinkt stark. Nach Lösung 
der Abklemmung strömen verhältnismäßig große gestaut gewesene 
Blutmengen zum Herzen; das Schlagvolumen vergrößert sich schnell; 
der Puls bleibt noch eine gewisse Zeit hindurch langsam; ver¬ 
hältnismäßig spät erreicht der Blutdruck seine frühere Höhe wieder. 

Während der Abklemmung der Bauchaorta tritt Brachykardie, 
starke Steigerung des systolischen und diastolischen Blutdrucks, 
Zunahme des Ventrikelinhalts auf. Den gleichen Einfluß oft in 
noch stärkerem Grade hat die Erstickung, die durch Aussetzen der 
künstlichen Atmung erzielt wurde. 

Die Kurven (s. Fig. 2) demonstrieren das Verhalten der einzelnen 
Phasen der Herztätigkeit bei den verschiedenen Versuchsbedin- 


Fig. 2. 
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gungen. Die gestrichelte Linie entspricht der Anspannnngszeit und 
zwar bei den Kurven II und IV der Fig.2 an der Suspensionskurve des 
Herzens, bei den Kurven I, III und V der Fig. 2 am E. K. G. gemessen; 
die punktierte Linie die Zeit von der Aortenklappenöffnung bis 
zum Aortenklappenschluß gibt die Änderungen der Austreibungs¬ 
zeit an; die Punkt-Strich-Linie ist gewonnen durch die Summierung 
der beiden genannten Phasen und zeigt die Änderungen der Systole 
an; die ausgezogene Linie entspricht der Dauer der Herzrevolution. 

Bei der Frequenzänderung des Herzens durch Abkühlung und 
Erwärmung des Sinusknotens konnten wir die direkte Aufschreibung 
der Herztätigkeit nicht an wenden, da dabei bei schneller Herz¬ 
aktion stets unregelmäßige und ungleiche Pulse auftraten, wohl 
weil das eingestochene Häkchen und der an ihm geübte Zug das 
Herz irritierte; es wurde statt dessen das E.K.G. aufgeschrieben. 

Aus Fig. 3 und aus der Kurve 1 (Fig. 2) ist ersichtlich, daß 
die Anspannungszeit sich entgegengesetzt verhält wie die Herz¬ 
revolution; je länger die Herzrevolution war, um so kürzer war 
die Anspannungszeit; je kürzer die Herzrevolution, um so länger 
die Anspannungszeit. Das fand sich durchweg in allen Versuchen. 
Bei länger dauernden Tachykardien pflegt die Anspannungszeit 
wieder zu sinken (s. Fig. 2,1). 

Während der Abklemmung der Vena cava inferior trat recht aus¬ 
gesprochene Verlängerung der Anspannungszeit auf (s.Fig.2 Kurvell 
und III), nach Lösung der Abklemmung ging sie dann bald wieder 
auf die Norm zurück. Die Verlängerung pflegte mit der Dauer 
der Abklemmung immer mehr zuzunehmen. 

Während der Abklemmung der Bauchaorta trat meistens eine 
geringe Verlängerung (Kurve IV) der Anspannungszeit auf; bei 
manchen Versuchen aber auch eine geringe Verkürzung. Bei den 
Erstickungsversuchen wurde stets eine mäßige Verlängerung der 
Anspannungszeit gesehen. 

Das gelegentliche Vorkommen einer Verkürzung der Anspannungs¬ 
zeit bei Aortenabklemmung hat übrigens bereits Hürthle gesehen; 
er bezieht die Verkürzung auf eine veränderte Innervierung. 

Bei Beobachtungen an unregelmäßig und schwach schlagendem 
Herzen konnten wir die bereits vou anderer Seite erhobenen Be¬ 
funde bestätigen: daß einer schwachen Kontraktion eine Verlänge¬ 
rung der Anspannungszeit entspricht. 

Die letzte Beobachtung erklärt sich von selbst, die schwache 
Kontraktion ist eben gleichzeitig auch eine langsame. Wie sollen 
wir uns aber das Verhalten der Anspannungszeit bei unseren Ver- 

Deutsches Archiv für klin. Medizin, ltfi. Bd. 34 
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suchen erklären? Nach der gebräuchlichen Definition dauert die 
Anspannungszeit so lange, bis der im Ventrikel erzeugte Druck 
den auf die Semilunarklappen von der Aorta aus wirkenden Druck 
überwunden hat; in dieser Definition liegt gewissermaßen die 
Forderung, daß die Anspannungszeit um so länger dauern müsse. 
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je höher der zu überwindende Aortendruck sei. Und in der Tat 
ist diese Forderung von fast allen Autoren erhoben worden. 

In unseren Versuchen werden wir uns die Verlängerung der 
Anspannungszeit während der Abklemmung der Bauchaorta und 
bei den Erstickungsversuchen durch den verlängernden Einfluß 
eines hohen Blutdrucks auf die Anspannungszeit erklären müssen. 

Aber bei der Abklemmung der Bauchaorta ist trotz erhöhten 
Druckes gelegentlich eine verkürzte Anspannungszeit vorhanden; 
und wo bei unseren Versuchen die Anspannungszeit am längsten 
ist, bei der Abklemmung der Vena cava inferior, bei den Tachy¬ 
kardien ist meistens eine Druckerniedrigung festzustellen. Nun 
ist bei den Tachykardien infolge Verkürzung der Diastole und bei 
der Abklemmung der Vena cava inferior eine verringerte Blutfüllung 
und bei den Bracbykardien und bei der Abklemmung der Bauch¬ 
aorta eine vermehrte Blutfüllung des Ventrikels vorhanden. Die 
Ventrikelfüllung ist aber offenbar von Einfluß auf die Dauer der 
Anspannungszeit; eine große Blutfüllung muß sie verkürzen, eine 
geringe verlängern. 

Zur Erklärung diene folgendes: 

Während der Anspannungszeit vermehrt der Herzmuskel seine 
Spannung, ohne sich -verkürzen zu können; er macht also eine 
isometrische Zuckung. Die Änderungen des Ventrikeldruckes ent¬ 
sprechen den Spannungsänderungen der Muskulatur. Frank hat 
beim Kaltblüterherzen, nachdem am Aortenostium der Ventrikel 
abgeschlossen war, die Ventrikelkurven aufgezeichnet und zwar 
bei verschiedener Füllung des Herzens und fand, daß mit zu¬ 
nehmender Füllung die Fußpunkte der Kurven stiegen und der 
Anstieg der Kurven steiler wurde (s. Fig. 4). Daraus ergibt sich 
ohne weiteres, daß die Schnittpunkte der Kurven mit einer eine 
bestimmte Aortendruckhöhe darstellenden der Abscisse parallelen 
Linie — auf der Abbildung die Linie in der Höhe x — von den 
Fußpunkten der Kurven (a—f) um so weiter entfernt ist, je kleiner 
der Ventrikelinhalt ist (e^e 2 ist größer als a,—a 2 ). Wurde in 
den Frank’schen Versuchen der Ventrikelinhalt übrigens noch 
weiter vermehrt, so wurde die Größe der isometrischen Kurven 
wieder geringer und ihre Steilheit nahm etwas ab. 

Ob die bei unseren Versuchen vorkommenden Erhöhungen des 
Ventrikelinhalts gelegentlich so groß waren, daß dadurch die Steil¬ 
heit des Druckanstieges geringer, und also die Anspannungszeit 
wieder größer wurde, ist zweifelhaft. In den Fällen, wo bei 
großem Ventrikelinhalt die Anspannungszeit zunahm, war stets 

34* 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



520 


Weitz u. Obambb 


auch ein vermehrter Aortendruck vorhanden. Daß eine größere 
Aortendruckhöhe — gleiche Druckkurve bei gleichem Ventrikelinhalt 
vorausgesetzt — später erreicht wird als eine niedrige (die Linie in 
Höhe y später als in Höhe x) ist ja selbstverständlich. 

Den Einfluß der Ventrikelfüllung auf den Herzinhalt können 
wir uns übrigens zur Anschauung bringen, wenn wir nach dem 
Vorgang Frank’s die Herzsystole als Überlastungszuckung an- 
sehen. 

Fig. 4. Znr Dynamik des Herzmuskels (Frank). 



Bei der Überlastungszuckung des Skelettmuskels hebt der 
Muskel bekanntlich ein Gewicht, das vorher auf einer Unterlage 
ruht, und wenn es von dem Aufhängepunkt des Muskels um die 
Länge des ruhenden Muskels (oder weniger) entfernt ist, allein 
durch die Unterlage, beim Senken dieser aber außer durch die 
Unterlage auch durch Muskelspannung gestützt ist; und zwar 
um so mehr, je tiefer die Unterlage angebracht ist. Bei der Kon¬ 
traktion nimmt der Muskel zunächst an Spannung zu, bis die dem 
Gewicht adäquate Spannung erreicht ist, dann verkürzt er sich. 
Er macht also zunächst eine isometrische, sodann eine isotonische 
Zuckung. Bei zunehmender Ausgangshöhe des Gewichts verlängert 
sich immer mehr die Zeit der isometrischen Zuckung (s. Kries, 
Archiv f. Physiol. 1880 p. 365 Fig. 14) und ebenso mit zunehmendem 
Gewicht (s. Kries, Archiv f. Physiol. 1892 S. 10 Fig. 2). 
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Der Ansgangshöhe oder Anfangsspannung beim Skelettmuskel 
entspricht die Anfangsspannung oder Füllung des Herzmuskels, 
dem Gewicht entspricht die Aortendruckhöhe. Wie beim Skelett¬ 
muskel große Anfangsspannung und niedriges Gewicht den iso¬ 
metrischen Teil der Kurve verkürzen, so beim Herzen große Füllung 
und niedriger Aortendruck. Allerdings liegen beim Herzen die 
Verhältnisse nicht so einfach. Es kommt nicht allein der zurück¬ 
zulegende Weg, die Differenz von Anfangsspannung und Aorten¬ 
druck in Betracht, sondern auch die Kontraktionsstärke. Wenn 
die Anfangsspannung zu hoch ist und die Dehnung des Herzmuskels 
zu stark wird, kann die Kontraktion wieder langsamer vor sich 
gehen, wie der langsamere Anstieg der isometrischen Kurven 
Frank’s bei sehr großer Herzfüllung beweist. 

Die Zeit vor der Aortenklappenöffnung bis zum erfolgten 
Klappenschluß, die sich gleichzeitig verändern muß, wie die Aus¬ 
treibungszeit, ist in den Kurven durch die gestrichelte Linie an¬ 
gegeben. Bei der durch Temperaturbeeinflussung des Sinusknotens 
hervorgerufenen Tachykardie und Brachykardie ändert sich die 
Austreibungszeit in demselben Sinne, wie die Dauer der Herz¬ 
revolution und zwar sind die Änderungen sehr ausgesprochen, 
wenn auch, wie längst bekannt ist, die Herzrevolution beim lang¬ 
samen Puls sich hauptsächlich durch Zunahme der Diastole ver¬ 
längert. Es nahm z. B. während die Herzrevolution von Er¬ 
wärmung zur Abkühlung sich um das 4- und 5 fache verlängerte, 
die Austreibungszeit um ein wenig mehr als das Doppelte zu. 

Während der Abklemmung der Vena cava inferior nahm die 
Austreibungszeit zunächst in allen Versuchen ab, in einigen Ver¬ 
suchen während der ganzen Dauer der Abklemmung; bei den 
meisten Versuchen trat allerdings nach einiger Dauer der Ab¬ 
klemmung wieder eine Verlängerung der Austreibungszeit auf. 
Wurde die Abklemmung dev Vena cava inferior gelöst, so nahm 
die Austreibnngszeit stets recht beträchtlich zu und blieb gewöhn¬ 
lich eine gewisse Zeit hindurch verlängert. 

Bei der Abklemmung der Bauchaorta war die Austreibungs- 
zeit meistens verlängert, zuweilen aber auch verkürzt (s. Fig. 2 
Kurve IV); bei den Erstickungsversuchen konnte ebenso eine ge¬ 
ringe Verkürzung der Austreibungszeit beobachtet werden, während 
in anderen Fällen eine geringe Verlängerung zu konstatieren war. 

Die erste Frage, die bei der Erklärung der Länge der Aus¬ 
treibungszeit sich erheben wird, ist die nach dem Einfluß der 
Frequenz der Herztätigkeit. 
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Die Änderungen der Austreibungszeit bei den Tachykardien 
durch Sinuserwärmuug und den Brachykardien durch Sinus¬ 
abkühlung scheinen dafür zu sprechen, daß einer schnellen Herz¬ 
tätigkeit ein schnellerer Ablauf der Kontraktion, einer langsamen 
ein langsamerer Ablauf entspricht. Wir werden einen solchen 
Einfluß nicht ohne weiteres leugnen können. Ein beschleunigender 
Einfluß wird sich, wie man annehmen muß, auf die ganze Systole, 
also auch auf die Anspannungszeit erstrecken; wenn die An¬ 
spannungszeit trotzdem bei Pulsbeschleunigung zunimmt, so muß 
der verlangsamende Einfluß der kleinen Herzfüllnng mehr wirksam 
sein, als der ev. vorhandene beschleunigende Einfluß eines schnelleren 
Kontraktionsablaufs. 

Daß der schnellere Kontraktionsablauf aber jedenfalls nicht 
das einzige Moment ist, das die Austreibungszeit verkürzt, sehen 
wir daraus, daß während der Abklemmung der Vena cava inferior 
bei unter Umständen .stark verlangsamtem Puls eine Abkürzung 
der Austreibungszeit auftreten kann. Wir werden hier als Ursache 
der Abkürzung nur das verkleinerte Schlagvolumen ansprechen 
können. Auch bei der Tachykardie bestimmt die Verkleinerung 
des Schlagvolumens sicher die Kürze der Austreibungszeit; ob 
allein, oder ob, wie oben erwähnt, noch dazu ein schneller Ablauf 
der Herzkontraktion hinzukoramt, ist wohl unsicher. 

Wenn in einigen Fällen nach längerer Dauer der Abklemmung 
der Vena cava inferior eine Zunahme der Austreibungszeit statt¬ 
findet, so ist das wohl bedingt durch die mit dem starken Sinken 
des Blutdrucks verbundene schlechtere Ernährung des Herzens 
und daraus sich ergebende geschwächte Kontraktionskraft des 
Herzens. Die diastolische Blutdruckerniedrigung kann aber auch, 
wie wir sehen werden, an sich die Austreibung verlängern. 

Wenn kleine Herzfüllung verkürzend wirkt, so wird eine große 
verlängernd auf die Austreibungszeit wirken müssen. Und in der 
Tat können wir uns so die lange Austreibungszeit bei den Brachy¬ 
kardien und nach Lösung der Vena cava inferior erklären. In 
beiden Fällen ist ja große Blutfüllung der Ventrikel vorhanden. 
Auch bei den Brachykardien, wie sie bei den Erstickungsversuchen 
und bei der Abklemmung der Bauchaorta auftreten, ist eine Ver¬ 
mehrung des Ventrikelinhalts vorhanden. Trotzdem ist hier die 
Verlängerung der Austreibungszeit eine geringe, oder die Aus¬ 
treibungszeit ist sogar verkürzt. Die letzte Gruppe der Brachy¬ 
kardien ist nun gegenüber der erstgenannten durch einen hohen 
Aortendruck ausgezeichnet. 
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Der Einfluß des Aortendrucks auf die Länge der Austreibungs¬ 
zeit wird uns klar werden, wenn wir bedenken, daß die Austreibungs- 
zeit die Zeit ist, in welcher die Höhe des Ventrikeldrucks die 
Höhe des Aortendrucks überschreitet. Der Ventrikeldruck bildet 
nach Straub und Piper eine unten breite, oben in einem Gipfel 
endigende Kurve. Würde der Aortendruck dem diastolischen Herz¬ 
druck entsprechen, so würde die Austreibungszeit an den Fuß¬ 
punkten dieser Ventrikeldruckkurve aufhören und endigen. Je 
höher der Aortendruck steigt, um so näher rücken sie dem Gipfel 
und um so mehr nähern sie sich selbst. 


Fig. 5. 



Den deutlichsten Beweis, daß die Differenz der Höhe zwischen 
Ventrikeldruck und Aortendruck wesentlich bestimmend für die 
Länge der Austreibungszeit ist, geben Kurven, die bei stark un¬ 
regelmäßig und ungleich schlagendem Herzen gewonnen wurden 
(s. Fig. 5). Bei b sehen wir aus dem E. K.G., dem ein Puls nicht 
entspricht, daß eine frustrane Ventrikelkontraktion erfolgte, bei a 
ist eine schwache, und wie wir aus der verlängerten Anspannungs- 
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zeit schließen dürfen, verlangsamte Kontraktion vorhanden. Die 
trotz der Verlangsamung des Kontraktionsablanfs deutlich vor¬ 
handene Verkürzung der Anstreibungszeit kann nur durch die 
geringe Differenz zwischen Ventrikel- und Aortendruck erklärt 
werden. 

Was die Länge der Austreibungszeit betrifft, so hat Frank 
am Kaltblüterherzen gefunden, daß mit steigender Herzfüllung 
sich der Schluß der Aortenklappen verspätet. Bei Zunahme des 
Widerstandes bleibt der Zeitpunkt des Aortenklappensclilusses 
wahrscheinlich derselbe, während die Anspannungszeit sich ver¬ 
längert, so daß die Austreibungszeit verkürzt wurde. Bei den 
höchsten Drucken tritt möglicherweise eine Verfrühung des Klappen¬ 
schlusses ein. 

Unsere Resultate stimmen also mit den von Frank ge¬ 
fundenen überein. 

Unsere Befunde über den vergrößernden Einfluß der kleinen 
Ventrikelfüllung und des hohen Aortendrucks auf die Anspannungs¬ 
zeit und den verkleinernden Einfluß der großen Ventrikelfüllung 
und des niedrigen Aortendrucks können uns eine Erklärung für 
manches, was klinisch bekannt war, geben. Wir wissen aus 
experimentellen Versuchen von Frank am Kaltblüterherzen, daß 
bei Erhöhung des Widerstands die Ventrikelfüllung zunimmt, bei 
Verringerung des Widerstands abnimmt. Zu gleichen Schlüssen 
kamen bei anders gestalteten Versuchen am Warmblüterherzen 
auch Elwing u. Wendt und Johansson u. Tigerstedt. 

Endlich ist in einwandfreier Weise kürzlich von Straub 
unter Verwendung des Starling’schen Herz-Lungen-Kreislaufs 
für das Säugetierherz bewiesen worden, daß bei zunehmendem 
Widerstand die Anfangsfüllung größer wurde und zwar infolge 
wachsenden Rückstands während der vorangehenden Systole und * 
daß bei gleichbleibendem peripherem Widerstand mit wachsendem 
Schlagvolumen der diastolische Blutdruck um ein Weniges anstieg. 

Diese Tatsachen geben zusammen mit unseren Befunden uns 
die Erklärung dafür, daß eine Abhängigkeit der Anspannungszeit 
von der Aortendruckhöhe' nur selten gefunden wurde. Die Druck¬ 
steigerung an sich würde die Anspannungszeit verlängern, aber die 
damit verbundene vermehrte Ventrikelfüllung wirkt in entgegen¬ 
gesetztem Sinne, eine Aortendrucksenkung würde sie verkürzen, 
wenn nicht die verminderte Ventrikelfüllung verlängernd wirkte. 
Das Resultat bleibt häufig ein Gleichbleiben der Anspannungszeit. 
(Aus diesem Gleichbleiben der Anspannungszeit unter den ge- 
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schilderten Bedingungen darf natürlich nicht geschlossen werden, 
daß weder Ventrikelfüllung noch Aortendruck von Einfluß auf sie 
sei; H. Straub, Diskussionsbemerkung, Int. Kongr. 1914). 

Erklären kann man mit dem Einfluß der Ventrikelfüllung 
auch den Befund von Hochhaus und Robinson u. Draper bei 
unregelmäßig schlagendem Herzen, daß eine kleine Systole mit 
folgender langer Diastole die kürzeste Anspannungszeit zur Folge 
hat, während auf eine kurze Diastole mit vorhergehender starker 
Systole die längste Anspannnngszeit folgt. Das erste Mal haben 
wir notwendigerweise eine große, das zweite Mal eine kleine 
Ventrikelfüllung. 

Auch für unsere Befunde über das Verhalten der Austreibungs¬ 
zeit sind gewisse Frank’sche Versuche von Bedeutung. 

Frank hat gezeigt, daß das Schlagvoluraen direkt proportional 
dem Füllungsdruck (Ventrikelinhalt) und umgekehrt proportional 
dem Widerstandsdruck ist. Füllungs- und Widerstandsdruck 
wirken nun aber, wie gezeigt wurde, in gleicher Weise auch auf 
die Länge der Austreibungszeit. Weitere Versuche sind darüber 
im Gange, ob vielleicht unter vergleichbaren Bedingungen eine ge¬ 
wisse Konstanz zwischen Schlagvolumen und Länge der Austreibungs¬ 
periode vorhanden ist. 
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Aus der medizinischen Universitätsklinik R. v. Jaksch, Prag. 

Zur Frage des parenteralen Stoffwechsels. 

Von 

nied. cand. Alfons Dembicki und Dr. Julius Löwy, 

Assistent der Klinik. 

Die wichtigsten Faktoren, welche den parenteralen Stoffwechsel 
vermitteln, sind zum Teil rein physikalischer Natur (Diffusion, 
Osmose), zum Teil abhängig von den zahlreichen fermentativen 
Prozessen, die den Ausdruck der Funktion der verschiedensten 
Organzellen darstellen. 

Einer der wichtigsten Repräsentanten dieser Form von Zellen 
sind wohl die Leukocyten, denen ja außer der Phagocytose noch 
antitoxische, oxydierende, reduzierende, fett- und eiweißspaltende 
Eigenschaften zugeschrieben werden. 

So wurde insbesondere die Beobachtung, daß es unter dem 
Einflüsse der Verdauung zu einer Vermehrung der weißen Blut¬ 
zellen komme, bereits in der Mitte des vorigen Jahrhunderts an¬ 
gestellt und weiterhin durch die Untersuchungen der Hof¬ 
meis ter’schen Schule bestätigt. 

So konnte z. B. Pohl (1) in einer im Jahre 1889 erschienenen 
Arbeit bereits die Schlußsätze aufstellen, daß beim Fleischfresser 
nach Zufuhr eiweißreicher Nahrung eine Vermehrung der weißen 
Blutkörperchen im kreisenden Blut nachweisbar ist, daß diese Zu¬ 
nahme vom Gehalte der Nahrung an Eiweiß und eiweißähnlichen 
Stoffen abhängt und daß zu gleicher Zeit eine vermehrte Ausfuhr 
von Lymphzellen aus der Darmschleimhaut in das Venenblut er¬ 
folgt. 

Diese Befunde wurden jedoch von anderer Seite (Kliene- 
b erg er und Carl (2), Jap ha (2) u. a.) nicht bestätigt, und wenn 
man die diesbezügliche Literatur durchsieht, so findet man eine 
ganze Reihe von Autoren, welche eine von der Nahrungsaufnahme 
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abhängige Leukocytose leugnen und nur von physiologischen Tages¬ 
schwankungen sprechen. 

Wenn nun auch von Seite italienischer Forscher, insbesondere 
von Pirone ( 2 ) Veränderungen in den blutbildenden Organen, 
insbesondere im Sinne einer Vergrößerung der Follikel in den 
Lymphknoten und der Milz bei Hunden beschrieben werden, so 
glauben wir uns doch der Ansicht Nägelis (3) anschließen zu 
dürfen, der meint, daß wirkliche Bildungsstätten nicht auf geringe, 
im Bereiche des Physiologischen liegende Änderungen hin ent¬ 
stehen und dann vollständig zugrunde gehen. 

Es lag somit der Gedanke nahe, ob nicht eine Änderung der 
Blutverteilung zu einer scheinbaren Leukocytose führe. 

Wir sind bei unseren Untersuchungen, welche im ganzen an 104 
zum größten Teile stoffwechselgesunden und fieberfreien Patienten aus¬ 
geführt wurden, derart vorgegangen, daß wir bei eiweißreicher Diät vor 
der Mahlzeit und etwa 2 */ 2 Stunden nach der Mahlzeit die Leukocyten- 
zahl bestimmten. 

Um gleichzeitig ein Bild über die sonstigen Veränderungen der 
Blutbeschaffenheit, insbesondere der Serumkonzentration zu erhalten, 
wurden Bestimmungen mit Hilfe des Pulfrich’schen Eintauchrefrakto¬ 
meters unter strenger Beobachtung aller Kautelen ausgeführt. 

Die Fehlerquellen, welche sonst dieser überaus empfindlichen Methode 
anhaften, ließen sich in den vorliegenden Untersuchungen auf ein Mini¬ 
mum reduzieren. 

Die Vergleichs werte beziehen sich immer auf dasselbe Individuum; 
das Blut wurde immer in derselben Weise der Fingerbeere entnommen 
und dabei vor jeder Verdunstung geschützt. 

Die Blutproben wurden gleich lang zentrifugiert und je zwei zu¬ 
sammengehörige Sera gleichzeitig mit zwei Refraktometern bei einer 
Wassertemperatur von 17,5 °C untersucht. 

Wir wollen die angestellten Untersuchungen im folgenden in 
toto mitteilen, weil sie nicht nur einen Beitrag zur Frage der 
Verdauungsleukocytose liefern, sondern uns auch einige Aufschlüsse 
über die Resorptionsverhältnisse im Kapillar- und Venensystem 
zu geben scheinen und das Verhalten der Refraktion des Serums 
nach der Mahlzeit auf eine gewisse Gesetzmäßigkeit hinweist. 

Zur Erklärung der Deutung unserer Resultate sei nur noch 
erwähnt, daß wir bei den Leukocyten eine Differenz von 10 °/ 0 , 
bei den refraktometrischen Bestimmungen eine Differenz von 1 °/ (> 
nach der Mahlzeit als Ausschlag und als außerhalb der Fehler¬ 
grenzen gelegen betrachten. 

Alle unterhalb dieser Werte gelegenen Zahlen werden als 
identische angenommen. 
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Fall 

Vor dem Mittagessen 

2Vi h nach d. Mittagessen 

Änderung 

der 

Leukocyten 

°/o 

Änderung 

der 

Refraktion 

% 

Leuko- 

cyten 

Refraktion d. 
Blutserams 

Leuko- 

cyten 

Refraktion d. 
Blutserums 

1 

10000 

61,4 

1350 748 

10200 

56,5 

1348915 

4- 2 

-8,67 

2 

9600 

66,7 

1 352 674 

9 200 

62,2 

1 351 026 


- 4.3 

— 7,23 

8 

7 000 

62,3 

1 351 06t 

9 400 

58,1 

1 349 507 

+ 34.3 

— 7,22 

4 

15400 

71,5 

1 354 430 

22000 

66,7 

1 352 674 

- 

1-42,9 

— 7.19 

5 

4000 

58,5 

1 349 655 

5400 

54,6 

1348 198 

_ 

-35 

— 7,14 

6 

15600 

61,6 

1350802 

12 600 

57,5 

1349 285 

— 

-23,8 

— 7,13 

7 

8 200 

58,8 

1349 716 

10400 

55,5 

1348 545 

_ 

H21.8 

— 6,65 

8 

7 200 

62.0 

1350950 

9 000 

58,4 

1349 638 

_ 

-25,0 

— 6,16 

9 

9200 

61,4 

1350748 

12000 

58,0 

1 849 470 

- 

-34,7 

— 5,86 

10 

10 400 

64,4 

1 351 834 

11000 

61,0 

1 350 580 

_ 

- 5,7 

-5,57 

11 

10800 

56,5 

1 348 915 

10000 

53,6 

1347 832 

_ 

- 8 

— 5,41 

12 

11400 

60,7 

1350464 

7600 

57,7 

1349 354 

_ 

-33.3 

— 5,19 

13 

7 200 

59,0 

1349 840 

8600 

56,3 

1348 841 

+ 19.4 

— 4.79 

14 

10 200 

59,3 

1349951 

6400 

56,6 

1348 952 

_ 

-37,0 

— 4,78 

15 

9800 

62,0 

1350 950 

7 600 

59,2 

1 349 946 

_ 

-13.6 

— 4,72 

16 

7 800 

67,2 

1 352 862 

9 600 

64,2 

1 351 762 

+ 23.6 

— 4,67 

17 

11000 

55,0 

1348397 

10800 

52,8 

1 347 486 

_ 

- 1,8 

— 4,35 

18 

6800 

61,8 

1350 826 

10400 

59,3 

1 349 951 

“ 

[-529 

— 4,21 

19 

6600 

59,5 

1350 025 

7000 

57,1 

1 349137 

- 

- 6,6 

-4,20 

20 

6000 

61,6 

1350802 

9000 

59,3 

1 349 951 

- 

-50 

— 3,86 

21 

9600 

62,8 

1 351196 

13000 

60,5 

1350395 

- 

-35,4 

-3,80 

22 

18800 

65,8 

1352 296 

18 400 

63,6 

1 35 L 542 


- 2.2 

— 3.45 

23 

8200 

60,7 

1 350464 

9000 

59,0 

1 349 840 

+ 9.7 

-3;38 

24 

10000 

59,7 

1350 094 

9 600 

57,8 

1349 346 

— 

- 4,2 

— 3,28 

25 

5800 

54,0 

1 347 980 

8000 

52,3 

1347 351 

_ 

[-37,9 

— 3,26 

26 

11000 

62,8 

1 351196 

12000 

60,9 

1350543 

_ 

- 9,1 

-3,11 

27 

14000 

63,1 

1 351 357 

13000 

61,2 

1350656 

_ 

- 7,7 

-3,10 

28 

11000 

60,4 

1350 378 

14 200 

58,6 

1 349 692 

_ 

[-29,1 

— 3,07 

29 

6 600 

58,4 

1 349 638 

8000 

56,7 

1348984 

_ 

-21,2 

— 2,99 

30 

8 000 

58,4 

1349 638 

8400 

56,7 

1348984 

- 

- 5 

— 2,99 

31 

6800 i 

59.1 1 

1349877 

8 2001 

57,4 

1349 268 

_ 

1-20,6 

— 2,96 

32 

9600| 

58,3 

1349 581 ! 

9800' 

56,7 

1348984 

_ 

- 2 

— 2,82 

33 1 

9800 1 

63,1 ! 

1351357 

8 400 i 

61,4 

1 350 748 

— 

-14,2 

-2,76 

34 

11000, 

61,6 1 

1350802 

9 8001 

60,0 

1350210 

— 

-12,2 

— 2.66 

35 . 

7400| 

61,9 

1350913 | 

9 000 

60,5 

1350395 

+ 21,6 

- 2,31 

36 

7 600’ 

62,3, 

1 351 061 

10 200 | 

60,6 

1350 432 

+ 34,2 

-2,80 

37 

6 200 

59,1 

1 349 877 

7800! 

57,8 

1319346 

+ 25.8 

— 2,24 

38 

13 400 

60,3 

1 350 32 t 

12 8001 

59,0 | 

1 349 840 

— 

- 4,4 

— 2,20 

39 

7 000 

58,4 

1 349 638 

7 000 

57,2 1 

1 349 176 


0 

— 2,09 

40 

9 600 

60,9 i 

1 350 543 

10400i 

59,7; 

1349 094 

+ 8.3 

— 2,01 

41 ! 

9 800 

58,7 

1349 724 j 

13 2001 

57,61 

1349322 

+ 34.7 

— 1,90 

42 

17 000 

66,4 

1 352 674 1 

17 000 

65,2! 

1 352 126 


0 

— 1,84 

43 

7 200 

61,3 

1350691 

8200 i 

60,21 

1350286 

H 

-13,8 

—1,82 

44 ! 

4 000 

59,5 

1350025 i 

6000 

58,6 

1349 692 

H 

-50 

— 1.53 

45 ! 

11400, 

63,3 

1351431 j 

11400 

62,4 j 

1 351 118 ; 


0 

— 1,44 

46 ; 

7 4001 

58,3 

1349 581 1 

10 2001 

57,6 

1349 322 I 

+ 36,5 i 

-1,21 

47 

6 200 

60,4 

1350378 

5 400 ■ 

59,8 ; 

1350 086 ! 

- 

-14,8 

— 1,00 

48 1 

9 400: 

61,4 

1350 748 i 

12000. 

60,8 

13.50456 ! 

+ 27,6 

— 0,98 

49 

9 000 

60,3 

1350 321 • 

10 4001 

59,5 

1350025 

+ 15,5 

— 1,34 

50 i 

3 200 | 

59,8 

1350086 

6200 

59,3 

1349 951 i 

+ 93,7 

— 0,84 

51 1 

4 000 ' 

61,31 

1350 691 

7 4001 

60.8 

1350456 1 

+ 85 

-0,82 

52 

7 600 

57,1 

1 349 137 . 

7 000, 

56,7 

1348984 | 

— 

8.6 

-0,7 

53 

5000 

60,2 

1350 286 1 

90001 

59,8 

1350 086 

+ 80 

— 0,66 

£4 

9 400 ! 

60,3 

1350321 

10 400 

60.0 

1 350210 

+ 10,8 

— 0.5 
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! Vor dem Mittagessen 

2 I s h nach d. Mittagessen 

Änderung 

der 

Leukocyten 

0/ 

10 

Änderung 

der 

Refraktion 

°lo 

Fal 

i > 

i Lenko* 
| cyten 

Refraktion d. 
Blutserums 

Lenko* 

cyten 

1 Refraktion d. 

} Blutserums 

65 

7000 

| 53,9 

1347 943 

1 

1 6400 

53,7 

^ 1 347 864 



29,6 


-0,37 

56 

9 200 

56,1 

1 348 767 

9000 

56,0 

1348 730 

- 

— 

2,2 


-0,17 

57 

8 800 

68,1 

1 349 507 

10800 

58,0 

1349470 

-b 

22,7 

— 

-0,17 

58 

10400 

i 59.8 

1350 094 

8400 

59,7 

1350086 

- 

_ 

19,2 

— 

-0,16 

59 

7 200 

60,4 

1350378 

7000 

57,6 

1 349 322 

- 

— 

2,85 

- 

-4,86 

60 

8800 

57,3 

1349211 

9 200 

57.3 

1349 211 

-i 

f 

41,5 


0 

61 

6 400 

1 58,7 

1 349 724 

8 600 

Ö8,l 

1 349 724 

- 

b 

59,2 


0 

62 

8000 

! 59,0 

1349840 

10400 

59,0 

1349840 

- 

b 

30 


0 

63 

5000 

59,5 

1350 025 

7200 

59,5 

1350 025 

- 

b 

44 


0 

64 

14 000 

1 61,4 

1350 748 

17200 

61,4 

1350 748 

- 

b 

22,8 


0 

65 

6000 

54.8 

1 348 284 

5800 

54,8 

1348284 

— 


3,3 


0 

66 

5600 

60,3 

1350 321 

10000 

CO,4 

1850378 

+ 

60,7 

_ 

b0,16 

67 

12 600 

61,1 

1350 617 

13 400 

61,2 

1350656 

+ 

6,3 

- 

r-0,16 

68 

6 400 

60,3 

1350 321 

6800 

60,4 

1350 378 

+ 

6,9 

- 

-0,16 

69 

8800 

56,5! 

1 348 915 

10000 

56,6 

1348952 


13,6 

1 

-0,17 

70 

10000 

60,0 

1350210 

7 400 

60,2 

1350 286 

— 

- 

85,1 

1 - 

-0,33 

71 

8000 

57,7 

1349351 

8000 

57,9 

1 349 433 



0 

- 

-0,34 

72 

5000 

60,5 

1350 395 

5 000 

60,8 

1350456 



0 

- 

-0,49 

73 

13000 

58,4 

1349 638 

12 800 

58,7 

1349 724 

— 


1,56 

1 — 

-0,51 

74 

10400 

60,4 | 

1350378 

14 000 

60,8 

1850456 

+ 

34,6 

- 

-0,66 

75 

7600 

57,4 

1 349 268 

10 600 

57,8 

1 349 346 

4- 

39,4 

_ 

-0,69 

76 

12 800 

56,5! 

1348 915 

11400 

56,9 

1349 063 

— 

- 

10,9 

- 

-0,7 

77 

8 800 

55,9 

1348 693 

10200 

56,3 

1348 841 

■f- 

15,9 


-0,71 

78 

10 200 

68,4 j 

1353 304 

10000 

68!9 

1353484 

— 

- 

2 

_ 

-0,73 

79 

8600 

60,2! 

1350286 

7600 

60,7 

1350 464 

- 

- 

13,6 

_ 

- 0,82 

80 

9000 

50,6 

1 346 722 

6000 

51,1 

1 346 907 

— 


50 

- 

-0,98 

81 

11800 

60.8 

13 0456 

10 200 

61,6 

1 350 802 

— 

- 

15,6 

_ 

-1,13 

82 

8200 

59,7 

1350 094 

5 600 

60,4 

1350 378 

- 

- 

31,7 

_ 

-1,17 

83 

7 000 

60,8 

1350456 

6 403 

61,5 

1 350 765 

— 

- 

9,4 

_ 

-1,15 

84 

8 400 

61,0 

1350580 

10800 

61,9 

1350913 

+ 

28,5 

, - 

L 1,45 

85 

8600 

61,8 

1350 826 

9000 

62,8 

1 351 196 

+ 

4,6 

1 

h 1,59 

86 

8200 

60,8 

1350456 

8 200 

61,8 

1 350 826 



0 

1 “ 

-1,64 

87 

7 000 

61,8 

1 350 826 

10 200 

62,9 

1351 283 

+ 

45,7 


b 1,78 

88 

6600 

58,3 i 

1 349 581 

8 000 

59,5 j 

1350025 

+ 

21.2 

1 

b 2,01 

89 

4 400 

53.6 

1 317 832 

6 600 

54,7 ! 

1 348 246 

+ 

50 

J 

b 2,05 

90 

9 200 

58,5 

1 349 655 

10 400 

60.0 | 

1 350 210 

+ 

13 

H 

b 2,5 

91 

6 600 

60,3 

1 350 286 

7 000 

61,9 1 

1351118 

+ 

5.71 

-1 

b 2.65 

92 

9 400 

56,6 

1 348 952 

8 800 

58,2 | 

1 349 546 

- 

- 

6.0 

- 

b 2,75 

93 

6 400 

53.4 

1 347 778 

6000 

55,0 

1 348 360 

- 

- 

6.0 

_ 

b 2,9 

94 

5800 

57,6 

1 349 322 

7 000 

59.4 ■ 

1 350 008 


- 

20.7 

_ 

b 6,12 

95 

12 400 

60,4 

1 350 378 I 

15 000 1 

62.5 : 

1 351 135 

H 

- 

20.9 

- 

b 3,47 

96 

6 200 

56,6 ^ 

1348952 1 

12 400 

58,6 

1 349 692 

| -i 

- 

100 

- 

b 3,53 

97 

8 000 

60,2 

1350286 i 

li ooo 

62,4 

1 351 118 

l -J 

- 

37,5 

- 

b 3.65 

98 , 

7 400 

60,2 

1 350 286 ! 

7 200 

62.5 

1 351 135 


— 

2,6 

- 

b 3.68 

99 | 

' 4000 

1 54,0 

1 347 980 I 

7 60) 

56.0 

1 1 348 730 


90 

- 

b 3,70 

100 

8200 

1 62,1 

' 1350 987 

9 600 

64,5 

1 351 870 

i + 

17 

1 - 

f 3,72 

101 ! 

10000 

■ 59,2 

1 349 916 

5 6< 0 

61,8 

1 350 826 

i 

— 

44 

; 

f 4.2 

102 

7 200 

1 58,7 

1 349 724 

8 UOO 

61.3 

1 350 64*1 

~n 

11,1 

+ 4.24 

103 

7 000 

1 54.1 

1 318 018 

8 (HM) 

57,1 

1 349 137 

J r 

14.3 

- 

4- rj.ö't 

104 

7 200 

52,5 

1 347 425 

8 600 

55,3 

1 318 471 

+ 

19.4 

+ 5,6 


i 
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Wenn wir nun das vorliegende Material in großen Zügen 
analysieren, so gelangen wir zu folgenden Resultaten. 

1. Unter 104 Fällen ist ein Steigen der Leukocyten nach der 
Mahlzeit in 53 Fällen zu beobachten, ein Sinken in 16 Fällen und 
ein Gleichbleiben in 35 Fällen. 

2. Ein Steigen der Refraktion findet sich 2 Vs Stunden nach 
der Mahlzeit in 24 Fällen, ein Sinken in 49 und ein Gleichbleiben 
in 31 Fällen. 

3. Bei bestehender Leukocytose findet sich ein Sinken der 
Refraktion in 23, ein Gleichbleiben in 16 und ein Steigen in 
14 Fällen. 

4. Bei gleichbleibender Leukocytenzahl findet sich ein Steigen 
der Refraktion in 7, ein Sinken in 17 und ein Gleichbleiben in 
10 Fällen. 

5. Bei verminderter Leukocytenzahl findet sich ein Steigen 
der Refraktion in 3 Fällen, ein Sinken in 7 und ein Gleichbleiben 
in 6 Fällen. 

Aus diesen Resultaten geht zunächst hervor, daß in 23 Fällen 
von verminderter und in 16 Fällen von gleichbleibender Serum¬ 
konzentration eine Leukocytose bestand. 

Es ist für unsere Betrachtung vorläufig irrelevant, ob dieses 
Sinken der Refraktion auf eine Verwässerung des Blutes oder auf 
eine Abnahme der gelösten Serumbestandteile zurückzuführen ist; 
es geht jedenfalls daraus hervor, daß die im Kapillarblut bestehende 
Leukocytose in den erwähnten Fällen eine wirkliche Leukocytose 
ist, trotz der veränderten Blutbeschaffenheit, sicher aber nicht 
z. B. auf eine Eindickung des Blutes zurückgeführt werden kann, 
und es ist hiermit eine neue Bestätigung der Pohl’schen, wie 
auch der v. Jaksch’schen (4) Ansicht erbracht. 

Interessanter als die Frage der Leukocytose gestaltet sich 
jedoch bei unseren Untersuchungen das Verhalten der Sernm- 
konzentration. 

A priori wäre zu erwarten, daß es bei Übertritt der ver¬ 
schiedenen Nährstoffe in das Blut zu einer Zunahme der Serum¬ 
refraktion kommt. 

In 49 Fällen, also in 47 0 ’ 0 der Fälle, konnte ein Sinken des 
Brechungsindex und 31 mal ein Gleichbleiben desselben beobachtet 
werden und es mußte zunächst der Frage nähergetreten werden, 
ob die Flüssigkeitsaufnahme während der Mahlzeit zu einer Änderung 
der Serumrefraktion führen kann. 
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Es war dies in unseren Fällen nicht sehr wahrscheinlich, da 
die untersuchten Individuen kaum mehr als 500 ccm Flüssigkeit 
zu sich genommen hatten. 

Es wurden daher einige Trinkversuche angestellt, und zwar 
zeigt die folgende Tabelle die Änderungen der Refraktion des 
Serums bei einem gesunden nüchternen Menschen, in dessen Magen 
1500 ccm Wasser gebracht wurden. 


Tabelle II. 


Zeit 

Skalenteile 

1 Brechungsindex 

Flüssigkeitsaufnahme 8 h früh 

59,2 

1 349 916 

8 h 15' „ 

60,4 

1350378 

8 h 30' „ 

58,o 

1349655 

8" 45' „ 

57,9 

1 349 433 

9 h 

58,3 

1349 581 

9» 15' „ 

61,0 

1350802 

9 h 30' „ 

59.6 

1350068 

io h 

58,4 

1 349 655 

1 


Aus Tabelle II geht hervor, daß es eine 3 / 4 Stunde nach der 
Flüssigkeitsaufnahme zu einem deutlichen Sinken der Refraktion 
kommt, daß jedoch nach l x / 9 Stunden die Schwankung der Serum¬ 
konzentration wieder ausgeglichen ist. 

Der l 1 /* Stunden nach der Flüssigkeitsaufnahme erhobene hohe 
Wert ist deshalb nicht verwertbar, weil sich im Serum gelöster 
Blutfarbstoff vorfand. 

Im folgenden ist der Versuch an demselben Individuum mit 
nur 1000 ccm Wasser wiederholt. 


Tabelle III. 


Zeit 

Skalenteile 

j Brechungsindex 

Vor dem Trinken von 1000 ccm H s O j 

50,1 

f 

1 349 877 

30 Min. nach dem Trinken \ 

50,8 

I 1 350 086 

60 „ „ „ „ 

58.4 

1 349 688 

90 „ „ „ 

| 58.0 

1 349 470 

120 „ 

' 58.5 

1 349 581 


15Ü „ „ „ ÖS,7 1040 724 

Einen identischen Versuch enthalten noch die folgenden 
2 Tabellen. 
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Tabelle IV. 




Zeit 

Skalenteile 

Brechungsindex 

Vor dein Trinken von 1000 ccm H 2 0 

58.6 

1 1349692 

HO Min. nach dem Trinken 

57,4 

! 1350268 

60 „ 


n 71 

5«,5 

1349655 

90 „ 

71 

71 V 

60.4 

1350378 

120 „ 

n 

71 71 

59,2 

1349916 

150 . 

r> 

n n 

57,0 

1349100 


Tabelle V. 





Zeit 

Skalenteiie 

( Brechnngsindex 

Vor 

dem Trinken von 1000 ccm H,0 

58,2 

1349 546 

15 Min. nach dem Trinken 

61.7 

1350834 

30 

71 

n 

n ii 

59.3 

| 1849951 

45 

71 

n 

n Ti 

58.9 

1 349 803 

60 


71 

71 H 

59.3 

1349 951 

75 

71 

71 

n ii 

59,8 ! 

1356086 

90 


n 

71 11 

59,6 1 

1350062 

105 

71 

ii 

n n 1 

59,5 

1350025 

120 


71 

r> r 

61.3 

1350691 

135 

n 

71 

71 71 

60,0 

1 350 210 


Aus 

Tabelle II und III geht hervor, daß nach 2—2*/, Stunden 


die durch Flüssigkeitsaufnahme veranlaßte Schwankung der Serum- 
refraktion wieder ausgeglichen ist, während aus Tabelle IV hervor¬ 
geht, daß nach 2V S Stunden ein durch starke Flüssigkeitsaufnahme 
erzeugtes Sinken der optischen Dichte noch weiter bestehen kann 
und Tabelle V zeigt uns sogar ein Ansteigen der Refraktion nach 
Flüssigkeitsaufnahme. 

Allerdings muß bemerkt werden, daß unsere Patienten nie 
derartige Flüssigkeitsmengen zu sich genommen haben und daß 
wir außerdem in einer großen Zahl von Fällen stärkere Ausschläge 
als bei den Trinkversuchen der Fälle II, III, IV erhalten haben, 
so daß die Änderungen der Refraktion in anderer Weise ihre Er¬ 
klärung finden müssen. 

Es war zunächst von Interesse, über das Verhalten des Blutes 
im Venenkreislauf einige Aufschlüsse zu erhalten und wir gingen 
bei 2 Patienten derart vor, daß wir in der gewohnten Weise die 
Lenkocytenzahl und die Refraktion bestimmten und außerdem 
Sermmvasserbesthnmungen im Kapillarblut vor und 2 1 /* Stunden 
nach dem Essen Vornahmen und diese Bestimmungen in dem gleich¬ 
zeitig aus der Vena eubitalis durch Venaepunctio entnommenen 
Blute wiederholten. 
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1 

Kapillarblut 


Venenblut 


Leuko- 

Refraktion Trocken-] H*0 

Substanz des 

Leuko- 

Refraktion jTrocken- 

i Substanz 

H,0 

1 des 

| cyten- 

Skalen-Breehungs- d.Serums Serums 

cyten- 

Skalen* Brechungs- d Senims 

Serums 

zahl 

teile 1 indes i 0/ o, 

1 Io 10 

zahl 

teile index 0 / ! 

I/O 

0 / 

Io 


Vor der Mahlzeit 


Fall I 

7000 

58,4 

1 349 638 

9,64 

90,36 

7200 1 

58,7 

1 349 724 

9,36 

Fall II 

7800 

61,0 

1 350 580 

10,31 

89,69 

7400 

59,7 

1350 094 

10,91 

1 

1 

I 




Nach der Mahlzeit 




Fall I 1 

7000 

57,2 

1 349 176 

9,17 

90,83 

7000 1 

60,2 

' 1350 286 

9,6 

Fall II 

i 

7200 

| 58,9 

1349 803 

8,2 

91,8 

6800 ] 

60,5 

| 1350 395 

9,34 


90.64 

S9,09 


90,4 

90,66 


Aus Tabelle VI ersehen wir zunächst, daß die Leukocyten- 
zahlen im Kapillarblut und im Venenblut keine nennenswerten 
Differenzen aufweisen. In Fall I, Tabelle VI ersehen wir weiter, 
daß bei gleichbleibendem Serumwassergehalt die Refraktion des 
aus Kapillarblut gewonnenen Serums um 1,2 Skalenteile nach dem 
Essen sinkt, während die des Venenblutes ebenfalls bei gleich¬ 
bleibendem Wassergehalt um 1,5 Skalenteile steigt, und es ist wohl 
kaum anzunehmen, daß die Gleichheit dieser Werte rein zufälliger 
Natur ist. 

Bei dem 2. Falle wurde die Versuchsanordnung insofern ge¬ 
ändert, als dieser Patient zu seinem Essen eine Zulage von 20 g NaCl 
erhielt. Wir sehen auch hier, sowohl im Kapillarblut als auch im 
Venenblut, gleiche Leukocytenmengen; die Refraktion des Kapillar¬ 
blutes sinkt abermals nach der Mahlzeit, aber diesmal bei steigendem 
Wassergehalt; auch im Venenblut finden wir wieder ein Steigen 
der Refraktion trotz des steigenden Wassergehaltes. Die Differenzen 
betragen im Kapillarblut 2,1 Skalenteile, im Venenblut 0,8 Skalen¬ 
teile, so daß bei diesem Falle bei annähernd gleichem Ansteigen 
des Wassergehaltes die Refraktion des Venenblutes kein ent¬ 
sprechendes Ansteigen zeigt wie im Falle 1. Die Wasserzunahme 
findet vielleicht ihre Erklärung durch Absorption von Gewebs¬ 
flüssigkeit von seiten des in den Blutkreislauf gelangten Kochsalzes. 
Schwieriger sind jedoch die Differenzen der Serumrefraktion zu 
deuten. Da wir es ja nach der Mahlzeit sowohl im Kapillar- als 
auch im Venenblut mit denselben gelösten chemischen Substanzen 
zu tun haben, so sagen die obigen Zahlen, daß wenigstens im 
1. Falle entweder nahezu quantitativ dieselben Mengen gelöster 
Substanzen aus dem Kapillarblut in das Gewebe übertreten, als 
von seiten des Venensystems aus dem Gewebe zurückresorbiert 
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wird oder aber, daß es zu einer chemischen Umlagerung innerhalb 
der Moleküle der gelösten Substanzen kommt und dadurch eine 
Refraktionsänderung des Serums des Venenblutes bedingt wird. 

Daß unter pathologischen Verhältnissen eine direkte Resorption 
von Gewebsflüssigkeit durch Filtration durch die Blutgefäße möglich 
ist, wurde von Hamburger nachgewiesen, der gefunden hat, daß 
bereits eine ganz geringfügige Drucksteigerung im Gewebe eine 
Verlangsamung der Blutströmung zur Folge hat (künstliche Durch¬ 
strömungsversuche in den Extremitäten). 

Bestimmte er aber gleichzeitig die Menge der aus der Ödem¬ 
flüssigkeit in die Blutbahn resorbierten Substanzen, so konnte er 
stets eine Zunahme der Resorption bei gesteigertem Gewebsdruck 
konstatieren. 

Dieser Befund erklärt sich offenbar in der Weise, daß bei 
kleinen Drucksteigerungen der befördernde Einfluß auf die Filtration 
sich zunächst stärker geltend macht als die Behinderung durch 
Kompression der Venen. (Citiert nach Fried mann (4).) 

Von großem Interesse sind ferner für die Frage der Wege 
der Resorption die von Starling u. Tubby angestellten Ver¬ 
suche, welche darin bestanden, daß mit Methylenblau oder Indig- 
karmin gefärbte und injizierte Flüssigkeiten eher im Harn als in 
der Lymphe des Ductus thoracicus nachweisbar waren. 

Wir glauben daher durch unsere Versuche die Kenntnisse über 
die Wege der Resorption insofern erweitert zu haben, als wir be¬ 
haupten zu können glauben, daß eine derartige Rückresorption 
durch die Venen nicht nur pathologischerweise z. B. bei bestehen¬ 
den Ödemen vorhanden ist, sondern daß diese Form des par¬ 
enteralen Stoffwechsels auch in der Physiologie der Verdauung eine 
Rulle spielt. 
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Aas der med. Klinik R. v. Jak sch in Prag. 

Zur Beeinflussung des anämischen Blutbildes 
durch Infektionen. 

Von 

Priv.-Doz. Dr. Hugo Pribram, 

I. Assistent der Klinik. 

(Mit Tafel XII.) 

In neuerer Zeit wurde wiederholt das Blutbild der akuten 
Leukämie als passageres Symptom beobachtet. In einem Aufsatze 
m der Münchener medizinischen Wochenschrift beschäftigte sich 
Klieneberger vor kurzem mit dieser Frage und stellte unter 
Mitteilung eines eigenen Falles die einschlägige Literatur zusammen. 

In folgendem sei kurz ein Fall beschrieben, der durch kurze 
Zeit das typische Blutbild einer mit schwerer Anämie einher¬ 
gehenden Leukämie darbot. 

Pat. C. F., 39jährige Frau. 

Anamnese: Frühere Erkrankung: wiederholt Anginen und Perito¬ 
nitiden. Mit 24 Jahren Ulcus molle. Zweimal Abortus. Seit einem 
Jahre Genital blutungen. Auf der hiesigen gynäkologischen Klinik wurde 
eine Endometritis, Metritis, Salpingoophoritis konstatiert und am 22. No¬ 
vember 1913 eine supravaginale Amputation des Uterus vorgenommen. 
Am gleichen Tage trat Fieber, linksseitiger Brustschmerz, Dyspnoe und 
Kopfschmerz auf. 

Am 29. November untersuchte ich zum ersten Male die Kranke und 
nahm sie in die Klinik von J a k s c h auf. 

Aufnahmestatus: Guter Ernährungszustand, Ödeme der Knöchel, un- 
gemein starke Blässe der Haut und der Schleimhäute. Dyspnoe. Tem¬ 
peratur schwankte zwischen 37,5 und 38,5°. Puls 108, Atmung 12. 
Linksseitige Pneumonie. Großer Absceß der Laparotomiewunde, der 
gespalten wurde. Im Sputum zahlreiche Pneumokokken, im Absceß poly- 
nucleäre Leukocyten und Pneumokokken. Im Harne keine abnormen 
Bestandteile. 

Verlauf: 1. Dezember Temperatur zwischen 37 und 38,1° schwankend, 
Puls 120—128, Atmung 45. 

Blutuntersuchung: 1 630 000 rote, 19 100 weiße Blutkörperchen. 
Blutfarbstoff: 4,9g, Färbeindex: 1,1. 
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Im May-Giemsapräparate: Rotes Blutbild: Poikilocytose, Anisocytose, 
Polychromatophilie, Normoblasten, z. T. mit Mitosen. 

Weißes Blutbild: kleine Lymphocyten: 7,8 °/ 0 , große Lympbocyten 
0,6 °/ 0 , Übergangsformen 1 °/ 0 , eosinophile Myelocyten 0,6 °/ 0 , neutrophile 
Myelocyten 7,6 °/ 0 , basophile Myelocyten 1,4 °/ 0 , Myeloblasten 2,2 °/ 0 , poly- 
nucleäre eosinophile Leukocyten 1 °/ 0 , polynucleäre neutrophile 77 °/ 0 und 
polynucleäre basophile Leukocyten 0,8 °/ 0 . Unter den Myeloblasten sind 
die verschiedenen Vorstufen der Myelocyten zusammengefaßt. Unter 
diesen sind auch reichlich Plasmazellen und Türk’sehe Reizungsformen, 
sowohl solche mit Lymphocytenkern als solche mit Myelocytenkern vor¬ 
handen. 

(Auf der farbigen Abbildung ist ein derartiges aus mehreren Ge¬ 
sichtsfeldern kombiniertes Blutbild verzeichnet.) 

2. Dezember. Kein Milztumor, 8ternum druckschmerzhaft. Tempe¬ 
ratur normal, Blut im Stuhl. Im Harne keine abnormen Bestandteile, 
auch kein Urobilin oder Urobilinogen und kein Bence-Jones'scher 
Eiweißkörper nachweisbar. 

5. Dezember. Erythrocyten: 1750000, Leukocyten 18000, Hämo¬ 
globin : 2,8 g, Färbeindex: 0,6. Rotes Blutbild: mäßige Polychromato- 
pbilie und mehrere Normoblasten. Weißes Blutbild: kleine Lymphocyten: 
16,5 °/ 0 , Übergangsformen: 1 °/ 0 . Große mononucleäre Leukocyten 0,5 °/ 0 , 
neutrophile Myelocyten 2 °/ 0 . Myeloblasten 1 °/ 0 , polynucleäre eosino¬ 
phile 0,5 °/ 0 und neutrophile Leukocyten 78,5 °/ 0 . Nur wenige Plasma¬ 
zellen. 

8. Dezember. Erythrocyten 2 080 000, Leukocyten 10 300, Hämo¬ 
globin 4,2 g, Färbeindex 0,7. Rotes Blutbild: nur spärliche Normo¬ 
blasten und Polychromatophilie. Weißes Blutbild: kleine Lymphocyten 
25 °/ 0 , Übergangsformen 4,5 °/ 0 . Große mononucleäre Leukocyten 0,5 °/ 0 , 
neutrophile Myelocyten 1 °/ 0 , Myeloblasten 1 °/ 0 , polynucleäre neutrophile 
Leukocyten 66 °/ 0 und polynucleäre eosinophile Leukocyten 2 °/ 0 . Keine 
Plasmazellen. 

18. Dezember. Im Harne 1 °/ 0 Zucker, der am nächsten Tage ver¬ 
schwunden ist. 

23. Dezember. Pat. wird mit normalem Blutbild geheilt entlassen. 
Nur die infizierte Laparotomiewunde wird noch ambulatorisch weiter¬ 
bebandelt. Pat. steht noch jetzt, also nach 7 Monaten, in ambulatori¬ 
scher Beobachtung und ist auch jetzt vollständig gesund. 

Wir haben es hier mit einer Kranken zu tun, an deren kämato- 
poetisches System durch die schweren, ein Jahr dauernden Blutungen 
und die doppelte Infektion schwere Anforderungen gestellt wurden. 
Die Schädigung hat zu einem Blutbild geführt, das ganz dem der 
myeloischen Leukämie gleicht. Daß jedoch keine Leukämie vorlag, 
zeigt neben dem Fehlen sonstiger klinischer Symptome (Fehlen des 
Milztumors usw.) die rasche Abnahme der pathologischen Formen, 
so daß nach 8 Tagen das Blut der Norm schon ganz nahe steht. 
Die nunmehr über ein halbes Jahr sich erstreckende Beobachtung 
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spricht desgleichen dagegen, daß die Entstehung einer Leukämie 
noch zu erwarten wäre. 

Weitere theoretische Überlegungen sollen nicht an den Fall 
geknüpft werden. Aus dem Mitgeteilten ist ersichtlich, daß der¬ 
artige Fälle von größtem Interesse sein müssen, da sie wohl den 
ersten Beginn einer Leukämie darstellen können, falls das erkrankte 
Individuum eine Disposition zu Blutkrankheiten besitzt, und weil das 
Studium derartiger Fälle vielleicht geeignet ist, die Kenntnis der 
Leukämie in statu nascendi zu ermöglichen. 
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Aus der therapeutischen Universitätsklinik in Kiew. 

(Direktor: Prof. W. P. Obrastzoff.) 

Zur Frage nach der Entstehung des Herzgalopps. 1 2 ) 

Von 

Dr. Max Gubergritz. 

(Mit 3 Kurven.) 

Die widersprechenden, sowie der strengen Kritik nicht stand¬ 
haltenden Ansichten über das Entstehen des Galopprhythmus, so¬ 
wie das Fehlen jeglicher Hinweise auf die Form des Elektro¬ 
kardiogramms bei verschiedenen Formen des Galopps haben uns 
zur Erforschung dieser Frage veranlaßt. Wir haben das Elektro¬ 
kardiogramm bei 34 Personen aufgenommen, bei denen der Galopp 
auskultiert wurde, Von ihnen hatten 24 den präsystolischen, 

8 den protodiastolischen und 2 den mesodiastolischen Galopp. Bei 

9 Personen mit präsystolischem Galopp wurde das Elektrokardio¬ 
gramm nur in der zweiten Ableitung (rechter Arm — linker Fuß) 
aufgenommen; bei allen übrigen wurde es in der zweiten uud 
dritten Ableitung (linker Arm — linker Fuß) aufgenommen. Bei 
einigen Personen haben wir auch die erste Ableitung (rechter 
Arm — linker Arm) benutzt, aber da sich eine volle Analogie mit 
der zweiten ergab (nur die Zacken P und S waren kleiner), so 
wandten wir die erste Ableitung nicht weiter an. a ) Die Patienten 
waren meist ambulatorische, die speziell zu diesem Zwecke aus 
der Privatambulanz von Prof. W. P. Obrastzoff und Privat¬ 
dozenten N. D. Straschesco hergeschickt wurden. Daher konnten 
wir die Veränderung des Elektrokardiogramms parallel mit der 


1) Nach dem Vortrage auf dem V. Kongreß für innere Medizin in Peters¬ 
burg 1913. 

2) Die Aufnahmen wurden mit dem Apparat von ßock-Thomma gemacht. 
Die Sensibilität war 2 mm. Die Personen wurden in Rückenlage mit etwas er¬ 
hobenem Rumpf aufgenoininen. 
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Veränderung der auskultatorischen, sowie anderer Befunde nur bei 
4 stationären Kranken verfolgen. 

Alle Elektrokardiogramme des präsystolischem Galopps haben 
ein und dieselbe Eigentümlichkeit. Wenn man sie mit nor¬ 
malen Kurven vergleicht, so fällt auf, daß die R-Zacke nicht die 
gewöhnliche Form hat, sondern verdoppelt ist. Sie ist sozu¬ 
sagen gespalten. Diese Spaltung der R-Zacke ist nicht etwas 
Zufälliges, sondern ist in allen Fällen von präsystolischem Ga¬ 
lopp eine beständige Erscheinung. Die Entfernung zwischen den 
Zacken, die wir mit R, und R 2 bezeichnen, schwankt zwischen 
0,5 mm und 2,2 mm, was 0,0125—0,055 Sekunden entspricht. In 
manchen Fällen war diese Spaltung nur bemerkbar in Form 
einer Verdickung oder Zacke auf dem auf- oder absteigenden 
Schenkel der R-Zacke bei der zweiten Ableitung, war dagegen 
deutlich ausgesprochen bei der dritten Ableitung. In manchen 
Fällen war die Spaltung im negativen (unter der Abscisse 
liegenden) Teile der Zacke vorhanden, also entsprechend der S-Zacke. 
Eine Spaltung der übrigen Zacken war in unseren Fällen nicht 
beobachtet worden, nur in einem Fall war die P-Zacke verdoppelt. 
Was die übrigen Zacken betrifft, so hatten sie nichts Charakte¬ 
ristisches an sich: in 10 Fällen war die T-Zacke negativ, in 
9 Fällen fehlte sie ganz. Die P-Zacke war in 5 Fällen kaum 
ausgesprochen oder fehlte ganz, die S-Zacke fehlte in 11 Fällen 
(bei der zweiten Ableitung). Die Größe der einzelnen Zacken 
schwankte bedeutend. Wir schreiben der absoluten Größe der 
Zacken wenig Bedeutung zu, da sorgfältige Messungen in 150 Fällen 
uns zeigten, daß sie nicht als Indikator der Funktionsfähigkeit des 
Herzmuskels angesehen werden kann. Darum führen wir die ab¬ 
soluten Zahlen auch nicht an. Was nun die sogenannten Herz¬ 
koeffizienten von Nicolai betrifft, so schwankten sie auch in be¬ 
trächtlichen Grenzen. So ist normalerweise der Ventrikelkoeffizient 
( r /t) nach Nicolai gleich 100:25, bei unseren Kranken schwankte 
er von 100:16—100:50. Die Größe dieses Koeffizienten geht nach 
Nicolai parallel der Verschlimmerung der Herztätigkeit. In 
unseren Fällen konnten wir das nicht bestätigen. Die Größe des 
Vorhofkoeffizienten ( R P ), normal ca. 100:10, betrug in unseren 
Fällen 100:13—100:60, mit anderen Worten: es war die Vor¬ 
hofzacke relativ vergrößert, was jedoch nicht für Veränderungen 
in der Vorhofstätigkeit spricht, da auch unter normalen Bedin¬ 
gungen bedeutende Schwankungen in der Größe der P-Zacke Vor¬ 
kommen. Der kleine Koeffizient ( T /i>), normal gleich 25 : 10 
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schwankte bei 11 ns zwischen 16:13 und 50:60. Endlich achten 
wir noch auf einen weiteren Koeffizienten, nämlich den „Initial¬ 
koeffizient“ ( R /s). Er schwankte von 100:41—100:346. Normal 
ist er gleich 19:1 (ungefähr). Dann haben wir die Distanz 
zwischen den Zacken P und R gemessen — sie wird jetzt all¬ 
gemein als die Zeit für den Verlauf der Erregungswelle im His- 
schen Bündel betrachtet. — In unseren 24 Fällen beim präsysto¬ 
lischen Galopp schwankte diese Zeit von 0,051—0,14 Sekunden, 
wobei nur in 4 Fällen die Norm (0,1 Sekunde nach Hoffmann) 
überschritten wurde (0,11, 0,13, 0,12, 0,1 Sekunde). Das sind die 
Befunde in unseren 24 Fällen des präsystolischen Galopps. 

Fassen wir alles, was wir in den Elektrokardiogrammen be¬ 
merkt haben, zusammen, so erscheint uns als einzige Besonderheit 
die Spaltung der K-Zacke. Gewiß haben wir in unseren Elektro¬ 
kardiogrammen auch andere Abnormitäten gehabt, die aber für den 
Galopprhythmus nichts Charakteristisches besaßen. So hatten wir 
in 19 Fällen eine negative T-Zacke, als Ausdruck der schlechten 
Funktionsfähigkeit des Herzens, was auch in unseren Fällen zu¬ 
trifft, da die Funktionsfähigkeit des Herzmuskels stark herabgesetzt 
war. Die Vorhofszacke hatte außer der relativen Vergrößerung 
nichts Charakteristisches oder von der Norm Abweichendes an sich. 
Wir konnten auch keine Verlangsamung in der Erregungsleitung 
des His’schen Bündels konstatieren. Also in allen unseren 24 Elektro¬ 
kardiogrammen hatten wir beim präsystolischen Galopp nur eine 
Besonderheit, und das war die Spaltung der R-Zacke. 

Was kann nun diese Spaltung bedeuten? Wir erlauben uns 
an dieser Stelle kurz die Bedeutung der einzelnen Zacken zu er¬ 
klären. Die P-Zacke ist, wie allgemein anerkannt ist, das Äqui¬ 
valent der Vorhofstätigkeit. Die folgende Gerade (h nach Nicolai, 
« nach Hoff mann) ist das Resultat des Erregungsablaufs im 
His'schen Bündel. Der übrige Teil des Elektrokardiogramms, also 
die Zacken Q, R, S und T sind durch die Ventrikeltätigkeit be¬ 
dingt. Über die Bedeutung jeder der genannten Zacken gehen 
die Ansichten auseinander. Der Umfang und der Zweck dieser 
Abhandlung erlauben uns nicht auf all die Erklärungen einzugehen 
— wir fuhren nur die Auffassung an, die wir selbst teilen und die 
wir im Vortrag über „die physiologischen Grundlagen und die 
klinische Bedeutung des Elektrokardiogramms“ im vorigen Jahre 
geäußert haben. Der ganze Ventrikelkomplex ist eine Subtraktions- 
kurve, die als Resultat der Interferenz von elektrischen Strömen 
bedingt durch die Ventrikeltätigkeit erscheint. Wir haben hier 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur Frage nach der Entstehung des Herzgalopps. 


541 


mit der Summe zweier biphasischer Ströme zu tun: eines, der 
durch die Erregung der Ventrikelmuskulatur bedingt ist — eines 
Dissimilationsstromes — und eines anderen, der als Resultat der 
Restitution der Lebenseigenschaften des Herzmuskels — eines 
Assimilations-, resp. Restitutionsstromes — erscheint. Dabei, wie 
wir graphisch gezeigt haben, erscheint R ausschließlich als Aus¬ 
druck des Dissimilations-, T als Resultat des Assimilationsstromes. 

Wenn wir die Arbeiten von Rothberger, Eppinger, 
Winterberg, Kraus, Nicolai berücksichtigen, so müssen wir 
die Existenz zweier Elektrokardiogramme annehmen: eines durch 
den rechten, und eines zweiten durch den linken Ventrikel be¬ 
dingten. Selen in baut auch das normale Elektrokardiogramm 
als algebraische Summe von Extrasystolen dieser beiden Typen 
auf. Von hier ausgehend läßt er die Existenz einer dynamischen 
und rhythmischen Dissoziation zu. Wenn das Vorhandensein der 
ersteren von manchen bezweifelt wird, so existiert die letztere 
zweifellos. Es wird jetzt angenommen, daß auch normal die beiden 
Ventrikel sich nicht gleichzeitig kontrahieren (Frödericq, Ni¬ 
colai, Faucaunier, Stassen, Rothberger, Bezold u. a.). 
Nun aber gar erst in pathologischen Fällen! Selen in gibt auch 
in seiner ausgezeichneten Abhandlung die verschiedenen Schemata 
der rhythmischen Dissoziation im Elektrokardiogramm, begründet auf 
Grund theoretischer Kalkulationen und experimenteller Tatsachen. 
Bei einer solchen rhythmischen Längsdissoziation fand er eine 
Veränderung der R-Zacke (Schema B), die vollkommen gleich war 
denen die in unseren Fällen vom präsystolischen Galopp konsta¬ 
tiert wurden, d. h. eine Spaltung der R-Zacke. Tatsächlich wird 
die Elektrokardiogrammkurve mit unseren vollkommen identisch 
sein, wenn der rechte Ventrikel sich früher als der linke zu kon¬ 
trahieren beginnen wird. Selenin fand eine klinische Bestätigung 
seiner theoretischen Ausführungen in der Arbeit von Usoff, wo 
solch eine Spaltung der R-Zacke bei einem Kranken mit Ver¬ 
doppelung des zweiten Tons beobachtet wurde (einige Fälle, die 
ganz identisch in klinischer Beziehung waren). Gewiß kann diese 
Spaltung der R-Zacke nicht in Zusammenhang mit der Verdoppe¬ 
lung des zweiten Tons gesetzt werden, da die letztere von dem 
nngleichzeitigen Zuklappen der V. aortae et A. pulm. (Rest, elaque- 
ment d’ouverture de la mitrale) abhängt, was aber keinen Ein¬ 
fluß aufs Elektrokardiogramm aiisüben kann. Der Fall Usoff’s 
bezog sich auf. eine Mitralstenose, bei welcher auch wir einmal die 
Spaltung der R-Zacke beobachtet haben, die vom präsystolischen 
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Galopp, der gleichzeitig vernommen wurde, abhängig war. Viel¬ 
leicht handelte es sich im Falle Usoff’s auch um ein solches Zu¬ 
sammentreffen. 

Wir müssen also voraussetzen auf Grund des Elektrokardio¬ 
gramms, daß in allen unseren 24 Fällen von präsystolischem 
Galopp die beiden Ventrikel sich nicht gleichzeitig kontrahierten, 
und zwar nach dem Typus des Elektrokardiogramms zu urteilen, 
kontrahierte sich zuerst der rechte Ventrikel und nach ihm der 
linke. Dieses Zusammentreffen — kein zufälliges, sondern wir 
möchten sagen ein typisches — dieser zwei Erscheinungen: des 
Galopps und der ungleichzeitigen Kontraktion der beiden Ventrikel 
zwingt unwillkürlich sie in Verbindung zu bringen, und zwar 
liegt der Gedanke nahe, daß die Ursache des präsystolischen 
Galopps dieser Asynchronismus sei. Diese Voraussetzung wird 
noch dadurch bestätigt, daß wir in drei Fällen eine Annäherung 
der Zacken R, und R a parallel mit der Annäherung des dritten 
Tones und des ersten konstatieren konnten. Wir beobachteten 
außerdem in 4 Fällen ein gleichzeitiges Schwinden der Spaltung 
der R-Zacke und des Galopps, wie es die Kurven 1 und 2 wieder¬ 
geben. 

Die Kurven sind von einem und demselben Patienten aufgenommen; 
die erste wurde aufgenommen beim Eintreten in die Klinik, als bei dem 
Manne ein ausgesprochener Galopp auskultiert wurde, die zweite — vor 
der Entlassung, als der GalopprhythmuB ganz geschwunden war. In 
der 1. Kurve ist die Spaltung sehr deutlich ausgeprägt, in der 2. fehlt 
sie ganz. 

Diese Spaltung der R-Zacke schwindet auch beim Übergange 
des präsystolischen Galopps in den protodiastolischen, wie wir es 
dieses Mal beobachten konnten. Durch die Annahme einer un¬ 
gleichzeitigen Kontraktion der beiden Ventrikel beim präsysto¬ 
lischen Galopp sind auch alle Veränderungen in Phlebokardio- 
gramm, sowie die Auskultationserscheinungen leicht zu erklären. 
Bei dem präsystolischen Galopp ist hauptsächlich das linke Herz 
pathologisch verändert. Man kann annehmen, daß gleichzeitig mit 
der übrigen Muskulatur des linken Ventrikels auch der linke 
Tawaraschenkel, der die Erregung zum linken Ventrikel leitet, 
in Mitleidenschaft gezogen ist. Die Erregung, die vom Keith’schen 
Knoten zur Ventrikelmuskulatur geht, wird infolge schlechterer 
Leitung des pathologisch veränderten linken Tawaraschenkels den 
linken Ventrikel später erreichen als den rechten. Andererseits 
wird auch die veränderte linke Ventrikelmuskulatur nicht so 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur Frage nach der Entstehung des Herzgalopps. 


543 



Difitized by Google 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 












544 


Gubebgbitz 


schnell auf die Erregung reagieren. Das Resultat dieser zwei 
Faktoren wird sein, daß der rechte Ventrikel sich früher zu kon¬ 
trahieren anfangt als der linke, so daß die Kontraktion des rechten 
Ventrikels einen Ton hervorrufen wird, der dem durch die Kon¬ 
traktion des linken Ventrikels bedingten Tone, vorausgehen wird. 
Andererseits ist wie bekannt der Herzspitzenstoß, den wir ja im 
Kardiogramm aufnehmen, durch die erhärtete Herzspitze bedingt. 
Die letztere ist durch den linken Ventrikel gebildet, auch normaler¬ 
weise, besonders aber bei der Hypertrophie des linken Ventrikels. 
Wird sich aber der - rechte Ventrikel früher zusammenziehen als 
der linke, so wird ein accessorischer Stoß gebildet werden, der dem 
eigentlichen Spitzenstoß vorausgehen und quasi auf die Präsystole 
fallen wird. So ist es auch beim präsystolischen Galopp, bei dem 
wir auf dem Kardiogramm eine präsystolische Erhebung haben, 
die in Wirklichkeit dem rechten Ventrikel ihr Auftreten verdankt. 
Dafür spricht auch der Charakter des Stoßes: es ist dem treff¬ 
lichen Ausdruck P o t a i n ’ s zufolge, flächenhaft (etalant en nappe), 
was vollkommen der Lage des rechten Ventrikels entspricht, der 
mit seiner ganzen Vorderfläche der Brustwand anliegt. Auch die 
Lokalisation des Vorstoßes spricht für seinen Ursprung: er wird 
rechts und oben von der Herzspitze (siehe oben) beobachtet, was 
auch mit der Lage des rechten Ventrikels übereinstimmt, da wie 
bekannt nur die äußere linke Herzdämpfungsgrenze in Projektion 
vom linken Ventrikel gebildet wird. Was nun die vergrößerte 
a-Welle im Phlebogramm anbetrifft, so könnte man ihrer Ent¬ 
stehung folgende Erklärung geben: die vorzeitige Kontraktion des 
rechten Ventrikels bewirkt auch einen früheren Schluß der Tricus- 
pidalis im Verhältnis zu der Mitralklappe. Das bewirkt einen 
Rückstoß der Blutwelle, der sich in die Venen fortpflanzt und eine 
vergrößerte a-Welle bedingt. Wie wir sehen, kann der ge¬ 
schilderte Mechanismus, die rhythmische Längsdissoziation der 
Ventrikel genügend alle auskultatorischen, palpatorischen und gra¬ 
phischen Erscheinungen beim präsystolischen Galopp erklären; er 
steht auch im Einklang mit der objektivsten Methode der Herz¬ 
untersuchung — der Elektrokardiographie. Es bleibt nur eine 
Frage zu beantworten, nämlich: falls die Kontraktion des rechten 
Ventrikels der des linken vorausgeht, müßte man annehmen, daß 
auch die Semilunarklappen der A. pulmon. sich vor den Aorta¬ 
klappen schließen, so daß wir mit anderen Worten, neben einer 
Verdoppelung des ersten Tones noch eine Verdoppelung des zweiten 
haben müßten. Dem ist nicht so: wie bekannt entsteht der un- 
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gleichzeitige Schluß der Vv. aortae und A. pulmon. nur dann wenn 
es sich um eine Blutdruckerhöhung in einem der S} r steme handelt, 
wobei dort, wo der Druck höher ist, die Klappen sich auch früher 
schließen. Bei dem präsystolischen Galopp ist gewöhnlich der 
Blutdruck im großen Kreislauf gesteigert. Dieser Umstand müßte 
einen früheren Schluß der Aortaklappen hervorrufen. Nun aber 
beginnt die Kontraktion des linken Ventrikels später als die des 
rechten: diese zwei Bedingungen annulieren sich und die Klappen 
der Aorta und A. pulmon. schließen sich zur gleichen Zeit — es 
entsteht also keine Verdoppelung des zweiten Tons. 


Kurve 3. 


Bei dem protodiastolischen Galopp haben wir in unseren 
Fällen nichts Typisches im Elektrokardiogramm bemerkt. Von den 
Herzkoeffizienten betrug der Ventrikelkoeffizient 100: 9 — 100 : 24, 
der kleine 15 :22—23 :19 und der Initialkoeffizient 100:14 bis 
100:41. Die Erregungsleitung im His’schen Bündel w r ar etwas 
verlangsamt, die Zeit betrug 0,125—0,19 Sekunden; das war das 
einzig Abnorme im Elektrokardiogramm. Nur in einem Fall fehlte 
die P-Zacke und gleichzeitig war die T-Zacke negativ. In einem 
anderen Fall, dessen Kurve wir hier wiedergeben (Kurve 3) war 
ein biphasisches T im Sinne S eien in’s vorhanden. Diese Be¬ 
funde erlauben keinesfalls irgendwelche Vermutungen betreffs des 
Mechanismus, dieser Form von Galopp aufzustellen, jedenfalls 
sprechen sie nicht gegen die herrschenden Theorien. Nur eines, 
und das ist die Hauptthese unserer Abhandlung, möchten wir 
hervorheben, nämlich, daß der Mechanismus der Entstehung 
des präsystolischen und protodiastolischen Galopps 
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nicht ein und derselbe ist, sondern ein ganz diffe¬ 
renter. Das geht aus der Form der Elektrokardiogramme beider 
Formen klar hervor. Wir müssen natürlich betonen, daß auch 
beim präsystolischen Galopp nicht immer der gleiche Mechanismus 
der Entstehung vorkommt. Wir hatten unlängst einen Fall von 
Herzneurose beobachtet, bei dem ein klassischer Herzgalopp be¬ 
stand ohne irgendwelche Veränderungen am Herzmuskel, ohne 
daß im Elektrokardiogramm eine Abnormität (außer einer großen 
S-Zacke) zu konstatieren gewesen wäre. Dort aber, wo, wie in 
der Mehrzahl der Fälle, der Herzmuskel geschädigt ist, da geht 
der präsystolische Galopp mit der Spaltung der R-Zacke einher. 

Der mesodiastolische Galopp wird bei hochgradiger Asthenie 
(z. B. beim Typhus) beobachtet. Seine Herkunft ist, nach Lupine, 
dieselbe wie des protodiastolischen, nur daß die Vorhofskontraktion 
Mitte der Diastole beginnt. Barie spricht von einer Reihe von 
Oscillationen in der Blutsäule bei ihrem Übergange aus dem er¬ 
weiterten Vorhof in den infolge der Asthenie breit ausgedehnten 
Ventrikel. Unsere zwei Fälle gaben nichts Typisches im Elektro¬ 
kardiogramm, beide waren den Kurven vom protodiastolischen 
Galopp sehr ähnlich, nur daß die Funktionsfähigkeit des Herz- 
• muskels sehr geschwächt war; in beiden Fällen war eine negative 
T-Zacke, was auch im Einklang mit der absolut ungünstigen Pro¬ 
gnose des betreffenden Rhythmus steht. Wegen der anderen 
Formen des Galopps, des systolischen, mesosystolischen (Cuffer, 
Bartillon), der Bisystolie bei Aorteninsufficienz von Obrastzoff, 
verweisen wir auf unsere russischen Artikel (s. oben). 

Der Galopprhythmus wird bei verschiedenen Formen der 
Herzmuskelschwäche beobachtet, vorwiegend bei Nephritis inter- 
stitialis chronica, selten bei Nephritis acuta. Er kommt vor bei 
verschiedenen Infektionskrankheiten: bei Diphtheritis, Scarlatina 
(Pospichil), Polyarthritis rheumatica (Obrastzoff), Myocar- 
ditis acuta (Leyden, Fräntzel) usw. Huchard beobachtete 
sein Auftreten sogar bei der Präsklerose. Es ist aber vorwiegend 
die Hypertension, mit welcher der Galopp einhergeht. Es gibt 
aber Fälle, in denen der Blutdruck niedrig ist und doch der 
Galopp besteht. Diese Fälle sind in prognostischer Hinsicht die 
ungünstigeren. Wir kommen zur Frage über die prognostische 
Bedeutung des Galopprhythmus. In einer Beziehung sind alle 
einig: daß der Galopp ein „Ruf um Hilfe des kranken Herzens 
ist", daß das Herz überarbeitet sei und nicht imstande die Wider¬ 
stände zu besiegen. Aber während die einen (Fräntzel, Kriege 
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u. Schmall, Bard u. a.) im Erscheinen des Galopps das schlech¬ 
teste Omen sehen, meinen die anderen (Potain, Obrastzoff, 
Bari6, Fr. Müller, Pavinski u. a.) daß es zwar als Zeichen 
der Erschlaffung der Herzmuskulatur im Kampfe mit unüberwind¬ 
lichen Widerständen erscheint, wohl aber nicht als Signum pessimi 
ominis zu deuten sei. Wir teilen in dieser Hinsicht letztere 
Meinung und unterscheiden das Erscheinen des Galopps bei er¬ 
höhtem Blutdruck und bei Hypotension. Im letzteren Falle ist 
die Prognose viel ungünstiger und zeigt eine starke Herzschwäche 
an. Bei einem erhöhten Blutdruck reagiert das Herz zuerst mit 
.Hypertrophie und nur dann wenn der hypertrophierte Muskel einen 
Teil seiner Energie in der übermäßigen Arbeit eingebüßt hat, er¬ 
scheint der Galopprhythmus als Zeichen der Diskordanz zwischen 
der Herzkraft und der Arbeitsforderung. Wird der peripherische 
Druck vermindert und die Muskelkraft erhöht (z. B. durch Herz¬ 
mittel), so verschwindet auch der Galopp. Andererseits können 
wir das Verschwinden des Galopps auch bei einer Verschlimmerung 
des Zustandes des Herzmuskels, bei seiner Ermattung und Schwäche 
beobachten. Wie dem auch sei, wir haben im Erscheinen des 
Galopps ein Zeichen der drohenden Asthenie des Herzens und 
darin besteht seine große semiologische und prognostische Be¬ 
deutung. 

Wir schließen mit dem Hinweis auf die Wichtigkeit des Aus- 
kultierens unmittelbar und mit dem Stetoskop für die richtige 
Diagnose und Prognose eines Herzleidens J ). 

Zum Schluß erlaube ich mir meinen innigsten Dank dem hoch¬ 
verehrten Herrn Prof. W. P. Obrastzoff für das freundliche 
Interesse für meine Arbeit und Herrn Privatdozent N. D. Stra¬ 
sche sco für das Zuschicken von Kranken aus seiner Privat¬ 
ambulanz auszusprechen. 


1) Als ich meine Arbeit beendet hatte stieß ich zufällig auf eine Abhand¬ 
lung von Trautwein, der dieselbe Ansicht über die Entstehung des Galopps 
ausspricht wie wir. Es sind rein aphoristische Beweise, sowie eine Behauptung, 
daß der erste Ton diastolisch wäre (unter physiologischen Bedingungen), aber 
nichtsdestoweniger konstatiere ich mit Vergnügen die Übereinstimmung der An- * 
sichten. 
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Aus der medizinischen Klinik in Heidelberg. 

Untersuchungen an Nierenkranken. 

II. Uber die trüge Einstellung der Sekretion bei Belastung. 

Von 

H. Doll und Dr. R. Siebeck. 

Von den Zustandsbildern, die uns in dem verschiedenartigen 
Verlaufe der chronischen Nierenleiden begegnen, ist dasjenige mit 
am sichersten von den anderen abzutrennen, das durch den 
dauernden Verlust des Konzentrationsvermögens 
charakterisiert ist. Es ist notwendig zu sagen, durch den 
dauernden Verlust des Konzentrationsvermögens, denn es gibt 
anscheinend Nierenkranke, die gelegentlich in längeren oder 
kürzeren Perioden einen unkonzentrierten Harn ausscheiden, die 
aber doch unter anderen Verhältnissen leicht konzentrieren können. 

Wenn gelegentlich angegeben wurde: Kranke mit sog. Verlust 
des Konzentrationsvermögens könnten doch bei längerer Flüssigkeits¬ 
entziehung oder sonst unter irgendwelchen Verhältnissen einen 
konzentrierten Urin sezernieren (von Noorden, z. T. auch 
Schlayer), so gilt das sicher nicht allgemein. Wir haben Kranke 
gesehen, und die Beobachtungen von H. Strauß, Volhardu. a. 
stimmen damit vollkommen überein, bei denen es auf keine Weise 
gelang, die Konzentration des Harns wesentlich zu steigern. Die 
obere Grenze des spezifischen Gewichts ist natürlich bei den ver¬ 
schiedenen Kranken verschieden. Bei den leichteren steigt das 
spezifische Gewicht auf 1016—1017, bei schwereren nur auf 1010 
bis 1012. — Gibt man solchen Kranken längere Zeit wenig zu 
trinken (etwa 500—1000), so bleibt die Harnmenge hoch, das 
Körpergewicht nimmt stark ab, die Kranken fühlen sich dabei sehr 
schlecht, bekommen vor allem Kopfschmerzen und Appetitlosigkeit. 
Das spezifische Gewicht des Harnes steigt dabei kaum an, auch 
nicht in den einzelnen Portionen, darauf zu achten ist sehr wichtig. 

Diese Kranke trennt A. Weill im Anschluß an Widal als 

Deutsches Archiv für klin. Medizin, 111». Bd. 3(> 
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„hydruriques obligatoires” von den „h. facultatifs”, die 
nur vorübergehend dünnen Harn ausscheiden, ab. Gerade diese 
h. obligatoires sind „les grands azotemiques“ Widal’s mit all 
den schweren Erscheinungen wie Retinitis albuminurica, Appetit¬ 
losigkeit, zunehmender Kachexie und Anämie, und schließlich 
mehr oder weniger ausgesprochener Urämie. In Deutschland haben 
vor allem H. Strauß und in letzter Zeit Yolhard die Ab¬ 
grenzung dieses Krankheitsbildes mit dauerndem Verlust des Kon¬ 
zentrationsvermögens und erhöhtem „Reststickstoffgehalt“ durch 
umfangreiche Untersuchungen begründet. 

Man kann wohl vor allem zwei verschiedene Krankheitsprozesse 
unterscheiden, die zu diesem Zustandsbilde führen: einmal chronisch 
entzündliche Vorgänge, die chronische Glomerulonephritis 
(Löhlein) und daun sklerotische Prozesse an den kleinen 
Nierenarterien (sekundäre bzw. genuine Schrumpfniere der 
alten Kliniker, das dritte Stadium der Glomerulonephritis bzw. die 
Kombinationsform nach (Volhard). Aber weder klinisch noch 
pathologisch anatomisch kann immer aus dem Zustandsbilde die 
Entstehung sicher erkannt werden. Manchmal mögen ausgedehnte 
histologische Untersuchungen, manchmal anatomische Angaben ge¬ 
wisse Anhaltspunkte geben. 

Die klinische Bedeutung des Zustandsbildes liegt vor 
allem darin, daß die Prognose so schlecht ist: es tritt wohl nie 
eine wesentliche Besserung ein. es handelt sich um einen „End- 
z u s t a n d“. 

Die anatomischen Veränderungen, die dem Krankheitsbilde 
zugrunde liegen, sind ausführlich von Löh lein und von Fahr u. a. 
beschrieben worden: es ist immer ein großer Teil des Gewebes 
zerstört, die Glomeruli sind in ausgedehnten Bezirken verödet, die 
Kanälchen erweitert, ihr Epithel abgeflacht. Es scheint sich teils 
um Ausgänge der Entzündnngsprozesse an den Glomerulis mit 
folgender Verödung der Kanälchen, teils um Infarkte durch Gefäß¬ 
verschluß zu handeln. Auf diesen Krankheitszustand beziehen sich 
die vorliegenden Untersuchungen. 

Um ein Urteil über die Funktion der Nieren zu ge¬ 
winnen haben wir nicht nur, wie das meist geschieht, die Aus¬ 
scheidung einer einmaligen Zulage geprüft, sondern außerdem noch 
untersucht, wie die Organe sich einer allmählich steigenden, länger 
andauernden Belastung gegenüber verhielten *). 

1) Schließlich wurden bei allen Kranken auch die Konzentrations Verhält¬ 
nisse bestimmt (Vi,H. Hefter n. Siebeck. Aich. f. klin. Med. 114. Bd.) 
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Gerade diese Frage schien uns für das Verständnis der 
Funktionsstörung von Interesse. Wir untersuchten die Ausscheidung 
des Stickstoffes, wie sie vor allem von E. Müller u. v. Monakow 
zur Prüfung der Nierenfunktion verwertet wurde, ferner die Aus¬ 
scheidung von Wasser und Kochsalz. Besonderen Wert aber legten 
wir auf die N-Ausscheidung, denn entsprechend der Störung der 
N-Ausscheidung besteht vor allem, wie man jetzt wohl allgemein 
annimmt, unmittelbare Gefahr gerade bei diesen Kranken. Außer¬ 
dem bringt auch die N-Ansscheidung viel reiner die Nierenfunktion 
zum Ausdruck, als die Ausscheidung des Kochsalzes oder des 
Wassers, weil bei diesen extrarenale Momente eine viel größere 
und unübersehbare Rolle spielen x ). 

Wir gingen folgendermaßen vor : 2 ) nachdem das Krankheitsbild 
durch den Konzentrationsversuch erkannt war, gaben wir eine 
konstante Kost, die im wesentlichen aus Milch, Brot, Butter, Zucker 
mit Fruchtsaft und Wasser bestand. 

Wurde nun bei einer ursprünglichen Flüssigkeitszufuhr von 
2,5 1 früh morgens 1,5 1' zugelegt, so sank das spezifische Gewicht 
in den einzelnen Portionen nur wenig und meist erst in den späteren 
Portionen, die Kranken retinierten Wasser, was sich deutlich an 
der Gewichtszunahme zeigte. 

Das entspricht vollkommen den Beobachtungen von Volhard u. a. 
Gaben wir aber nun dauernd mehr zu trinken, so stieg die täg¬ 
liche Harnmenge langsam an, allmählich stellte sich ein Gleich¬ 
gewicht ein. Der Kranke B. kam z. B. ins Gleichgewicht nach 
etwa 8 Tagen, in denen ungefähr 3 1 Wasser retiniert wurden. 
Betont sei, daß der Kranke während dieser Wasserretention Koch¬ 
salz ausschwemmte, besonders anfangs. Gleichzeitig wurde eine 
ganz erhebliche Menge Stickstoff' ausgeschieden. 

Bei allen Kranken sank nun das spezifische Gewicht in den ein¬ 
zelnen Harnportionen bis auf 1001. Seitdem wir auf die längere 
Zufuhr größerer Flüssigkeitsmengen achteten, sahen wir nie einen 
derartigen Kranken, bei dem das spezifische Gewicht nicht bis auf 
1001 gesunken wäre. 

Das gilt nur dann nicht, wenn der Kreislauf den größeren 
Anforderungen der reichlichen Flüssigkeitszufuhr nicht gewachsen 
ist, was aber bei solchen Kranken oft erst spät ein tritt. 


1) Vgl. die Diskussionsbeinerkmig von F. Müller, Kongr. f. innere Med. 

1914. 


2) Die Einzelheiten der Anordnung und die einzelnen 
Anhänge angeführt. 
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Diese Kranken können also wohl verdünnen, aber sie können 
sich nur langsamer auf die Ausscheidung einer größeren, dünneren 
Harnmenge einstellen. Ohne Zweifel liegt eine gewisse „Insuffizienz“ 
der Wasserausscheidung vor, die Kranken retinieren ja Wasser bei 
Zulage. Aber dennoch kann schließlich eine außerordentlich große 
Menge Harn ausgeschieden werden. Häufig verläßt dann bei reich¬ 
licher Flüssigkeitszufuhr Chlor und Stickstoff durch Ausschwemmung 
den Organismus (vgl. Werner, Boh). 

Bei der Untersuchung der Stickstoffausscheidung ergab 
sich wie in früheren Untersuchungen, vor allem von v. Noorden 
und v. Monakow, daß es oft recht lange dauert, bis ein Gleich¬ 
gewicht eintritt, besonders wenn man nicht reichlich zu trinken 
gibt. Man kann aber nicht sagen, daß die Verhältnisse regellos 
wären. Beim Übergang zu unserer ziemlich eiweißarmen Kost 
wurde meist N ausgeschwemmt. Reichliche Flüssigkeitszufuhr 
steigerte die Ausschwemmung nicht. Im allgemeinen war die 
N-Ausscheidung an aufeinander folgenden Tagen — auch bei nicht 
unerheblichen Unterschieden in längeren Zeitständen — recht 
gleichmäßig. Auch dann war die tägliche N-Ausscheidung ziemlich 
konstant, wenn noch N ausgeschwemmt wurde. 

Wenn die tägliche N-Ausscheidung gleichmäßig geworden war 
— N-Gleichgewicht warteten wir nicht immer ab — gaben wir 
eine einmalige Zulage von 20 g Harnstoff: darauf stieg die täg¬ 
liche N-Ausscheidung kaum an — etwa um 2—3 g Steigerung der 
Flüssigkeitszufuhr hatte dabei keinen deutlichen Einfluß. Aller¬ 
dings gaben wir immer ziemlich reichlich zu trinken (2,5 1). Er¬ 
hielten die Kranken aber nun eine langsam steigende Zulage von 
Harnstoff, erst einige Tage 5 g, dann 10, 15, schließlich 20 g, so 
trat immer nach einigen Tagen ein Gleichgewicht ein, auch mit 20 g. 
Die Stickstoftkonzentration im Harne und die tägliche N-Aus¬ 
scheidung waren schließlich doppelt so groß wie vor der Zulage. 
Außerdem wirkte die Harnstoffzulage meist etwas diuretisch. Die 
Gewichtskurve, die vorher leicht anstieg, bekam eher die Tendenz 
zu sinken. 

Wurde die Harnstoffzulage abgesetzt, so sank die Wasser¬ 
ausscheidung sofort. Während vorher die Gewichtskurve eher 
etwas fiel, zeigte sie nun wieder Tendenz zu steigen. Die N-Kon- 
zentration des Harnes nahm aber nur allmählich wieder ab, so daß 
trotz der geringen Harnmenge eine erhebliche N-Ausscheidung 
resultierte. Gerade dieses Festhalten der N- Konzentration des 
Harnes ist interessant. 
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Wurde zu der Grundkost 10 g Kochsalz zugelegt, so stieg die 
tägliche N-Ausscheidung in allen Fällen etwas an (etwa um 1 g), 
und zwar bei gleicher, vermehrter oder einmal auch verminderter 
Harnmenge. 

Einen deutlichen Einfluß diuretischer Stoffe aus der 
Purinreihe auf die N-Ausscheidung konnten wir nicht nachweisen, 
auch eine Harnstoffzulage wurde mit einem solchen Diureticum 
nicht besser ausgeschieden. Allerdings verfüge ich nur über 2 Ver¬ 
suche mit sehr kleinen Gaben von diuretischen Stoffen (einen mit 
0,3 Eupbyllin und einen mit 0,3 Theoin). 

Über die Kochsalzausscheidung können wir nach unseren 
Versuchen sagen: setzt man die Kranke auf CI-arme Kost, so findet 
man eine recht erhebliche Ausschwemmung; das beweist, daß CI 
retiniert wurde, daß also eine Störung des Ausscheidungsvermögens 
für CI vorliegt. Dennoch werden Cl-Zulagen (von 10—15 g Koch¬ 
salz) meist gar nicht besonders schlecht ausgeschieden, wenigstens 
bei genügender Flüssigkeitszufuhr. Von 10 g Kochsalzzulage wurde 
meist etwa die Hälfte am ersten Tage, der Rest in weiteren 1 bis 
2 Tagen ausgeschieden. Manchmal schloß sich eine weitere Mehr¬ 
ausscheidung an. 

An Tagen, an denen 20 g Harnstoff zugelegt wurden, nahm 
die Kochsalzausscheidung zuweilen etwas zu, in anderen Fällen 
war kein deutlicher Einfluß nachweisbar. Wurde gleichzeitig 20 g 
Harnstoff und 10 g Kochsalz zugelegt, so war die Ausscheidung 
nicht wesentlich anders als bei getrennter Zulage. Gaben wir 
eine dauernde steigende Kochsalzzulage von 5, 10 und dann 15 g, 
so trat bei einem Kranken der reichlich (3500) zu trinken bekam, 
stets schnell ein Gleichgewicht ein. Ein anderer Patient bei dem 
die Flüssigkeitszufuhr niederer gehalten wurde, retinierte etwas 
Chlor, besonders an den ersten Tagen, an denen die Zulage erhöht 
wurde. 

Während dieser Kranke zu Beginn der Zulage von 5 g Koch¬ 
salz bei 7,4 g Cl-Zufuhr 4,6 ausschied, also fast 3 g retinierte, 
schied er später bei länger dauernder steigender Zulage bis zu 
12,5 g CI täglich aus. Der Kranke retinierte also CI, obwohl er 
an sich zu einer erheblichen Mehrleistung befähigt war. 

Die Untersuchung der Konzentrations Verhältnisse 
für N und CI ergab bei all diesen Kranken den früher ’) ausführlich 
geschilderten Befund: X wurde nur wenig konzentriert, CI ver- 

1) Hefter n. Sieheck 1. c. 
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dünnt, dabei war die Gesamtkonzentration des Harnes sehr nahe 
des Serums, je nach dem Grade der Erkrankung. Der Rest- 
stickstoffgehalt des Serums war immer wesentlich vermehrt. 

Noch eine Bemerkung über das Verhalten des Blutdruckes. 
Alle diese Kranken hatten ausgesprochene, z. T. sehr starke 
Hypertonie. Meist sank der Blutdruck etwas bei dem längeren 
Krankenhausaufenthalte. Bei dem wechselnden Verhalten ist 
schwer etwas Allgemeingültiges zu sagen. Meist findet man abends 
den Blutdruck um 10—15 mm oder mehr erhöht. Bei unseren 
Beobachtungen nahm der Blutdruck fast stets deutlich ab, wenn 
die Flüssigkeitszufuhr gesteigert und damit N aiisgeschweuinit 
wurde (z. B. Fall I, bei der Aufnahme (2. Januar 1914): 200 mg Hg, 
dann 18.—24. Januar 175—180, vom 29. Januar ab reichliche 
Flüssigkeitszufuhr (vgl. Tab.): vom 2. Februar an zwischen 125 
und 150). Bei den Harnstotfzulagen trat einige Male eine ganz 
ausgesprochene Zunahme des Blutdruckes ein. Diese Beobachtungen 
zeigen deutlich, daß die Retention bezw. Ausschwemmung der harn¬ 
fähigen Stickstoffköi per für den Grad der Hypertonie von Be¬ 
deutung ist. 1 .) 

Das subjektive Befinden unserer Kranken war im allge¬ 
meinen bei großer Flüssigkeitszufuhr (bis 4500!), selbst wenn etwas 
Wasser retiniert wurde, besser als bei niederer. 

Die Harnstoffzulagen hatten meist keinen ausgesprochenen 
Einfluß, einmal setzten wir die dauernde Zulage (von 10 g Harn¬ 
stoff) aus, weil über Kopfschmerzen geklagt wurde. Die dauernden 
Koclisalzzulageu wurden meist unangenehm empfunden: es trat 
lästiger Durst, einmal Brechreiz, Appetitlosigkeit und vermehrtes 
Hautjucken ein, das sowie die Zulage abgesetzt wurde, verschwand. 

Zusammenfassung. 

Bei diesen schweren krankhaften Veränderungen der Nieren 
können also bei dauernder Zulage recht erhebliche Mengen von 
Wasser und auch von Stickstoff ausgeschieden werden, obwohl bei 
einmaliger Zulage eine hochgradige Retention eintritt. Die 
Kranken können mit verschiedener Zufuhr, sowohl von Wasser als 
auch von N vollkommen im Gleichgewicht sein, trotz der schweren 
Ausscheidungsstörung. Es tritt eben allmählich ein Gleichgewicht 
ein. Das wesentliche an der Störung scheint vor allem gerade 


1) I ber (las Verhalten des Blutdruckes vgl. auch Loeb, Areh. f. klin. 
Mt d. Bd. 85 j). 548. 
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das zu sein, daß sich die Ausscheidung nur langsam den ver¬ 
änderten Anforderungen anpassen kann. Es besteht eine eigen¬ 
tümliche Trägheit der Funktion. Die Leistung der Nieren 
kann zwar in weiten Grenzen schwanken, aber die Einstellung ist 
außerordentlich träge. Der Mechanismus dieser Funktionsweise 
läßt sich noch nicht erkennen. Ob es auf die Nierengefäße an¬ 
kommt (etwa im Sinne Sc hl ay er’s), ob auf die Zellen gelbst, v r ie 
weit auf extravenale Momente, läßt sich nicht sagen. Vielleicht 
entstehen eben durch die zunehmende Retention Verhältnisse, unter 
denen eine Mehrausscheidung ermöglicht wird. Darüber hoffen 
wir später berichten zu können. 

Belege. 

Methodik. 

Die wichtigste Bedingung derartiger Versuche ist die zuverlässige 
Kontrolle der Zufuhr und Ausfuhr. Die Kranken waren stets isoliert in 
einem Zimmer, in dem die Wasserleitung und der Ausguß plombiert 
waren. Die Türen sind nach dem Vorschläge von Dr. Grafe mit 
Alarmglocken versehen. Die Kranken werden von einer, unbedingt 
gewissenhaften Schwester versorgt. 

Die Aufgabe war nun die, den Kranken möglichst lange eine gleich¬ 
mäßige, von der normalen nicht zu verschiedene Kost zu geben. Die 
Grundlage der Kost bildeten: Milch (Gutsmilch), Brot und Butter. 
Wiederholte Analysen überzeugten uns von der genügenden Gleichmäßig¬ 
keit des N- und Cl-Gehaltes. Außerdem wurde zuweilen eine Zulage 
von Makkaroni, Nudeln oder Reis gegeben, die trocken und nach dem 
Kochen gewogen wurden, das zugesetzte Salz wurde gewogen 1 ). 

Die Zufuhr war damit für unsere Zwecke genügend konstant, ihre 
Bestimmung genügend genau. 

Es wurden täglich bestimmt: Harnmenge, spezifisches Gewicht 
(periodenweise in einzelnen Portionen), N- und Cl-Gehalt des Harnes, 
ferner wurde der Stuhl gewogen, und täglich das Körpergewicht be¬ 
stimmt. Es wurde für regelmäßige Stuhlentleerung gesorgt, Durchfälle 
vermieden. Mit etwas Rhabarber war die Regulation ganz leicht. 

Den Wasserwechsel beurteilten wir — bei der konstanten, 
ausreichenden Kalorienzufuhr — in erster Linie nach dem Körper¬ 
gewicht. Wir können aber aus unseren Versuchen auch Anhaltspunkte 
für die Wasserabgabe durch Haut und Lungen gewinnen, der Flüssigkeits¬ 
zufuhr und die Ausfuhr durch Harn und Kot mit genügender Genauig¬ 
keit zu bestimmen sind. Mit Fehlern von etwa 100 — 200 g Wasser 
muß man aber rechnen, vor allem da das Körpergewicht nur auf 100 g 
genau und der Trockengebalt des Stuhles nicht bestimmt wurde. In 

1) Diese Speisen wurden von der Schwester auf der Abteilung zubereitet. 
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einigen Versuchen wurde die Wasserausscheidung durch die Lunge direkt 
gemessen l ). 

Der Stickstoffwechsel wurde aus Zufuhr und Ausscheidung 
durch den Harn beurteilt. Bei den Harnstoffzulagen wurde vor allem 
die Steigerung der Ausfuhr über die konstanten Werte der Vorperiode 
verwertet. Das ist vielfach besser als die Verwertung der Bilanzen, 
da häufig lang dauernde Ausscheidungen oder Retentionen bestehen, wie 
dies schon früher nachgewiesen wurde (v. Noorden, v. Monakow). 
Aus diesem Grunde konnten wir auch N-Bestimmungen im Stuhle unter¬ 
lassen. Es kam eben weniger auf die genaue Bilanzen an als darauf, 
zu bestimmen, was die Nieren leisteten. Dennoch lassen die Versuche 
Abweichungen im Gleichgewicht leicht erkennen. 

Der Kochsalzwechsel kann ja, wie aus den Untersuchungen 
von Voit bekannt ist, nach der Zufuhr und der Ausfuhr durch den 
Harn vollkommen ausreichend beurteilt werden. Da die Untersuchungen 
sich nur auf CI beziehen, geben wir überall die Cl-Werte an. 

Die Zulagen haben wir meist in Oblaten (nur Kochsalz teilweise 
zu den Speisen zugesetzt), über einige Stunden verteilt, meist vormittags 
10 Uhr beginnend. 

Flüssigkeit gaben wir (außer Milch): dünnen Tee, Fashinger (künst¬ 
liches) oder Fruchtsäfte. Soll eine größere Flüssigkeitsmenge auf einmal 
getrunken werden, so wird am liebsten dünner Tee genommen. 

Analysen. Stickstoff wurde immer, im Harn und in der Nahrung, 
nach Kjeldahl bestimmt, Chlor in der Milch und im Brot nach Neu¬ 
mann (feuchte Veraschung, die für diese Stoffe bei Kontrollen mit 
Zulagen sehr gute Resultate gab) im Harne nach Volhard, bis Eiweiß¬ 
gehalt nach Enteiweißung mit Methylalkohol. 

Tn den Tabellen geben wir an: die Kost, dabei wird aber die 
Flüssigkeitszufuhr nicht spezifiziert. Als Wasserzufuhr haben wir außer 
dem Wassergehalt der Nahrung auch das Oxydationswasser gerechnet, 
und zwar nahmen wir nach Magnus-Levy für 100 Kalorien 12 g 
Wasser an, was bei der überwiegend aus Kohlehydraten bestehenden 

Kost wichtig sein wird. N- und Cl-Bestimraungen der Nahrung werden 
mehrmals wiederholt. Die Milch ergab ganz gleichmäßige Resultate: 

N: 0,54 °/ 0 , CI: 0,07 °/ 0 . Die Zusammensetzung des Brotes war 

im Durchschnitt N: 1,6 — 1,7 °/ 0 , Gl: 0,6 — 0,7 °/ 0 , bei Zufuhr von 

100—200 g kommen aber die Schwankungen nicht in Betracht. Um 
Täuschungen über die Genauigkeit zu vermeiden, geben wir immer nur 
2 Dezimalen an. 

Außer der Zufuhr wird in den Tabellen angegeben: vom Harn 
Menge, spezifisches Gewicht, N- und Cl-Gehalt in °/ 0 , sowie die tägliche 
Ausscheidung in g, ferner das Gewicht der Fäces, dann die Bilanz für N 
und CI, die Änderung des Körpergewichtes, als Maß für die Wasser¬ 
bilanz. Das absolute Körpergewicht wird ab und zu (in Klammern) zu¬ 
gesetzt. -— Schließlich geben wir noch die Zahlen, die aus der Wasser- 
zufuhr, der Ausfuhr durch Harn und Kot (Kot voll gerechnet) und aus 
der (rewichtsänderung berechnet die Wasserausfuhr durch Lungen und 

Haut angeben. 

1) Vgl. Borkowski, I.-D. Siebeck, Kongr. f. inn. Med. H)14. 
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Fall I (vgl. Tab. I), A. Bn., 33 jähriger Gießer. 

Anamnese: Im Juni 1913 erkrankte Pat. mit Appetitlosigkeit. 
Seit November 1913 Kopfschmerzen und Müdigkeit; nachts mitunter 
Krämpfe in den Beinen. Nie Erbrechen; in letzter Zeit bei An¬ 
strengungen Herzklopfen und Atemnot. Familienanamnese o. B. Potus: 
ca. 1 1 Bier täglich, kein Tabakabusus. 

Befund: (2. April 1914). Große Blässe, keine Ödeme; Cor: 
Mr. 6,5, Ml. 10 cm systolisches Geräusch. Blutdruck 200 mm Hg; 
sinkt einmal bis 125 mm Hg (am 14. Februar früh); 2,5 Millionen rote 
Blutkörperchen. Blutbild normal. Augenhintergrund: beiderseits typische 
Retinitis albuminurica. 

Harn: 1—2 °/ 00 , später nur Spur Eiweiß. Sediment: granulierte 
Zylinder; rote und weiße Blutkörperchen. 

Im Konzentrationsversuche steigt das spezifische Gewicht 
von 1009 auf 1011 (an 2 Tagen 2 1 Körperwasser ausgeschieden) im 
Verdünnungsversuche (früh 1500 Tee) sinkt das spezifische Ge¬ 
wicht auf 1007, in der Nacht einmal auf 1006 (über 1 1 retiniert). 

3. Wasserausscheidung. Mit einer Flüssigkeitszufuhr von 
etwas über 3 1 ist Pat. hn Gleichgewicht. Als vom 29. Januar an die 
Zufuhr um 1,5 1 gesteigert wurde, stieg die Harnmenge nur langsam an, 
zunächst wurde Wasser retiniert, erst vom 7. Februar an trat ungefähr 
Gleichgewicht ein, nachdem Pat. im ganzen über 4 1 retiniert hatte. Pat. 
fühlt sich erheblich wohler, sieht aber im Gesicht deutlich gedunsen aus, 
hat aber sonst keine nachweisbaren Ödeme. Das spezifische Gewicht 
in den einzelnen Harnportionen schwankte nun zwischen 1005 und 1001. 

4. Stickstoffausscheidung. Zunächst werden über 100 g N 
(bis 9 g täglich) ausgeschwemmt. Bei einer Harnstoffzulage von 20 g 
nimmt die Ausscheidung kaum zu, bei N-Gleichgewicht werden etwa 4 . 
der Zulage retiniert. — Bei dauernder steigender Harnstoffzulage steigt 
die N-Konzentration und die absolute N-Ausscheidung allmählich bis auf 
das Doppelte. Dabei zeigt sich am Verhalten des Körpergewichtes deutlich 
eine gewisse diuretische Wirkung. Beim Absetzen der Zulage sinkt die 
Harnmenge, die N-Konzentration des Harnes ändert sich nur langsam, 
in den ersten Tagen findet eine erhebliche N-Ausschwemmung statt. 

5. Kochsalzausscheidung. Während der ganzen Versuchs¬ 
dauer zeigt eich eine Tendenz zur Ausschwemmung. Geringe Differenzen 
können natürlich nicht verwertet werden. Von einer Zulage von 10 g 
Kochsalz wird am 1. Tage etwa die Hälfte, der Rest an den 2 folgenden 
Tagen ausgeschieden. Bei der Flüssigkeitszufuhr von etwa 3 1 und bei 
der von etwa 4,5 1 ist die Ausscheidung nicht deutlich verschieden 
(26. Januar, 16. Februar). Gleichzeitige Harustoffzulage hat keinen 
Einfluß (21. Februar). 

6. Die Wasserausscheidung durch Haut und Lunge 
ist im allgemeinen ziemlich gleichmäßig, schwankt aber auch an einzelnen 
Tagen zwischen 400 (?) und 1300. Es lassen sich keine deutlichen Be¬ 
ziehungen zur Wasserzufuhr oder zu den Zulagen von Harnstoff oder 
Kochsalz erkennen. 

Fall II, Tab. II, H. Wkl., 42 Jahre, lediger Landwirt. 

Anamnese: Mit 14 Jahren Augenentzündung (Phlyktän). Häufig 
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Erkältungen, aber nur selten richtige Halsentzündung. Vor 8 Jahren 
Ischias. Damals kein Eiweiß (in der Klinik). Seit Herbst 1913 Atemnot, 
Herzklopfen und Kopfschmerzen. Leichte Schwellung der Unterschenkel 
und zuweilen der Hände. Hat sehr viel Durst: muß nachts häufig 
AVa^er lassen. Häufig leichtes Nasenbluten. Seit einem Jahre sieht 
Patient schlecht. Kein besonderer Alkohol- oder Tabakabusus. Familien¬ 
anamnese o. B. 

Befund: Sehr blaß, geringe ( Kieme an den Unterschenkeln. Cor 
Mr. 4, Ml. 12 cm, Blutdruck 230 mm Hg. Hämoglobin 60'■* 0 (Sahli), 
Typische Retinitis albuminurica. — Urin: erst 2—4° 00 Eiweiß, später 
meist 1 0 0ü oder weniger. Im Sediment viel granulierte und hyaline 
Zylinder, keine roten Blutkörperchen. Im April allmähliche Ver¬ 
schlechterung des Zustandes. 18. Mai Exitus letalis. 

Sektion ab efund: Starke Vergrößerung des Herzens, besonders 
des linken Ventrikels (Gewicht: 810 g). An der Aortenwand fibröse 
Flecke, z. T. mit narbiger Fältelung. (Lues? Wassermann: negativ). 
N ieren: Granu larnieren. Gewicht: 1. 170 g, r. 105 g. 

Histologische Untersuchung (Dr. Groß). Die G 1 o m e r u 1 i 
relativ gut erhalten, teilweise sehr groß und kernreich, Verwachsungen 
beider Kapselblätter; bindegewebig nur in kleineren, infarktähnlichen 
Partien. — Die Kanälchen in der typischen Weise erweitert mit 
abgeflachtem Epithel. In einzelnen kleinen Herden leukocytäre Infiltration. 

— Die mittleren und kleinsten Arterien hochgradig verändert (elastisch¬ 
hyperplastische Intimawucherung mit starker Verengerung, stellen wir 
Verschluß des Lumens. 

Versuche: Tm Konzentrationsversuche steigt das 
spezifische Gewicht bis auf 1014, dabei Gewichtsabnahme von 
2,2 kg in 3 Tagen. Bei einer Zulage von 1 5 00 Thee früh morgens 
sinkt das spezifische Gewicht am Tage bis auf 1011, in der Nacht auf 
1010, in der 2. Nacht auf 1009. Dabei werden bei einer Gesamtfliissig- 
kcdtszufuhr von 3000 1550 Urin ausgeschieden, das Körpergewicht 

nimmt um 0.4 kg. zu. Bei einer Flüssigkeitszufuhr von 4000 wird am 
1. Tage etwa 1 1 retiniert (1,2), auf eine Flüssigkeitszufuhr von 3500 
stellt sich Pat. in 2 — 3 Tagen ein: dabei sinkt das spezifische Gewicht auf 
1004—1005, in den einzelnen Portionen, besonders nachts bis auf 1001. 
N- und CI-A u s s c h e i d u n g im wesentlichen wie bei I (vgl. Tabelle). 

Fall 111, P. Wr., 31 .Fahre, lediger Fabrikarbeiter. 

Anamnese: Mit 12 Jahren Diphtherie, mit 17 Jahren Influenza. 

— Seit ca. 3 Jahren leitet Pat. an Kopfschmerzen; seit Oktober 1913 
Erbrechen, im Dezember Schmerzen auf der Brust und Atemnot. In 
letzter Zeit mußte er nachts häufiger Wasser lassen. 

Befund: ziemlich blaß, keine Ödeme, Cor Mr. 3,5, Ml. 10, Blut¬ 
druck erst 230 mm Hg, später bis 165 gesunken. Hämoglobin 6,5 0 „ 
(Sahli). Typische Retinitis albuminurica. Urin 4—5 °.' on Eiweiß, später 
meist nur bis0.5° o0 . Sediment: viele granulierte und hyaline Zylinder, 
ziemlich viel weiße und rote Blutkörperchen. 

1 in K o n z e n t r a t i o nsversuc h steigt das spezifische Gewdeht 
von 1015 bis auf 1016. Bei einer Flüssigkeitszulage von 150 0 
(Flüssigkeitszufuhr sonst p. d. 2500) früh, sinkt das spezifische Gewicht 
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am Tage bis auf 1010, in der Nacht einmal bis auf 1005, sonst 1008 
bis 1009, dabei wird an dem Tage etwa 1 1 Wasser retiniert (Gewichts¬ 
zunahme um 1,0 kg). Auf eine dauernde Flüssigkeitszufuhr 
von 3500 stellt sich Pat. ohne deutliche Retention rasch ein; das 
spezifische Gewicht sinkt dabei auf 1004 —1005, in einzelnen Portionen, 
besonders nachts auf 1001. Die N-und Cl-Ausscheidung zeigt qualitativ 
ähnliche Verhältnisse wie bei I und II, aber die Veränderungen sind 
weniger hochgradig. Pie Harnstoffzulage wurde am 10. März abgesetzt, 
da Pat. über Kopfschmerzen klagte. (Per Blutdruck war bei der Zu¬ 
lage von 165—175 auf 210—225 gestiegen.) 

Fall IV, A. Wr., 33 jähriger verheirateter Schmied. 

Anamnese: Seit 1898 Anfälle von Atemnot, die aber meistrasch 
vorübergingen und die Arbeitsfähigkeit nicht wesentlich beschränkten. 
Vor Jahren Rippenfellentzündung, danach Lungenentzündung, seit¬ 
dem nicht mehr so frisch wie früher. Seit 1913 zunehmende Müdigkeit, 
häufig Schwindel nnd Kopfschmerzen. Vielleicht bestand im August eine 
Angina, doch sind die Angaben des Pat. unsicher. Ende September 
wurde vom Arzte Eiweiß im Urin festgestellt. — In letzter Zeit 
schwerere Anfalle von Atemnot. Infectio vener. negiert. 

Früher ziemlich viel getrunken: bis 10 Schoppen Apfelwein, 2—3 1 
Bier, außerdem viel Wasser und Kaffee; er mußte bei der Arbeit immer 
große Hitze aushalten. Tabak: 2—3 Pfeifen täglich und etwa 10 Zigarren 
in der Woche. 

Mutter an Schlaganfali gestorben. 

Befund (10. Oktober 1913): Ziemlich blaß, keine Ödeme. Cor: 
Mr. 4, MI. 10,5. Blutdruck 175 mm Hg; späterzwischen 150 und 200. 

„ — Augenhintergrund normal. — Urin: 1 0 00 , später meist nur Spuren 

Eiweiß. Sediment: hyaline und granulierte Zylinder, keine roten Blut¬ 
körperchen. — Wassermann: negativ. 

Konzentrations versuch: 14. Oktober Flüssigkeitszufuhr: 520; 
Harnmenge: 2450; Gewichtsabnahme (58,8): 1,1 kg; 15. Oktober Flüssig¬ 
keitszufuhr: 480; Harnmenge: 1550; Gewichtsabnahme: 1,7 kg. Dabei 
höchstes spezifisches Gewicht (in einzelnen Portionen) 1010. — Am Abend 
des 2. Tages heftige Klagen über Durst, Kopfschmerzen, Appetitlosigkeit. 

Verdünnungsversuch: Flüssigkeitszulage von 1500 früh (Gesanit- 
zufuhr 4750) wird gut ausgeschieden. Harnmenge 3440, Körpergewicht: 

0,2 kg; das spezifische Gewicht sinkt 2 Stunden nach der Zulage 
bis auf 1001 und steigt dann langsam wieder an. 

N-Ausscheidung: nach einmaliger Zulage von 20 g Harnstoff steigt 
die tägliche N-Ausscheidung hei einer Flüssigkeitszufuhr von 3500: von 
etwa 17 g auf 19,2, am 2. Tage auf 19,9 g, hei einer Flüssigkeits¬ 
zufuhr von 4500 von 19 g auf 22,5, am 2. Tage auf 23,4 g. — Höchste 
N-Konzentration des Harnes: 0,76 ° 0 . 

Von einer einmaligen Zulage von 15 g Kochsalz wird am 1. Tage 
etwa die Hälfte, der Rest in den nächsten 2 Tagen noch nicht voll¬ 
ständig ausgeschieden (Flüssigkeitszufuhr: 3500, Gl-Gehalt- der Grund- 
kost: 4—5 g). Bei einer dauernden Zulage von 5, dann 10 und 15 g 
Kochsalz tritt immer schon am 1. Tage Gleichgewicht ein. Die höchste 
dabei beobachtete Cl-Konzentration des Harnes ist 0,37 ° 0 . 
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Aus dem pathologischen Institut der Universität Leipzig. 

(Direktor: Geheimer Kat Prof. Dr. F. March and.) 

Über die Blutbildnngszelien in der Leber bei Syphilis 
congenita mit besonderer Berücksichtigung der Lympho- 
cyten und Plasmazellen. 

Von 

Dr. Carl Armin Müller. 

Während dem Studium der Blutbildung in der fötalen Leber 
unter normalen Verhältnissen seit Kölliker’s grundlegender 
Entdeckung im Jahre 1846 von seiten der Anatomen wie Pathologen 
sehr zahlreiche Arbeiten gewidmet worden sind, hat man die Häma- 
topoese der pathologisch veränderten Leber viel seltener einer ge¬ 
naueren Untersuchung gewürdigt. — Solche veränderte Lebern, die 
noch Blutbildungsherde beherbergen, bietet uns die Natur eigentlich 
nur in den Organen syphilitischer Föten und Neugeborener dar: 
auf nicht syphilitischer Basis entstandene, z. B. durch Zirkulations¬ 
störungen bei eineiigen Zwillingen bedingte pathologische Prozesse 
(Schatz) scheiden schon wegen ihrer Seltenheit für ausgedehntere 
Untersuchungen aus. So engte sich gleichsam naturgemäß die 
allgemeinere Frage nach dem Ablauf der Blutbildung unter patho¬ 
logischen Verhältnissen auf die speziellere ein: Wie gestaltet sich 
die Blutbildung bei der syphilitischen Erkrankung, und welche Be¬ 
ziehungen ergeben sich zwischen beiden Prozessen? Merkwürdiger¬ 
weise ist das Studium der syphilitisch entzündlichen Prozesse der 
fötalen Leber lange Zeit hindurch von den Ergebnissen über die 
Häinatupoese in diesem Organ überhaupt nicht berührt worden, so daß 
mehrfach Blut bildungsherde als miliare Gummata beschrieben worden 
sind. Eine ziemlich eingehende Schilderung der Blutbildungszellen 
zugleich mit den syphilitischen Veränderungen hat Erdmann t'.M 
gegeben: Eine (pialitative Änderung der Blutbildung unter dem 
Einflüsse des syphilitischen Virus hat nicht statt; nur hinsichtlich 
der Dauer der Blutbildung ergibt sieh eine Abweichung von der 
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Norm, die Involution erstreckt sich, statt zur Zeit der Geburt 
vollendet zu sein, noch bis in die ersten Lebensmonate hinein. — 
Die Angaben über die „kleinzellige Infiltration“ bei den Autoren, 
die die Blutbildung überhaupt nicht in den Kreis ihrer Studien 
einbezogen, sind eoipso hinfällig; andererseits wird bei den neueren 
Arbeiten die Anwendung der modernen Färbemethoden (Giemsa, 
Pappenheim-Unna usw.) vermißt, die erst eine sorgfältigere 
Analyse der einzelnen Zellen gestatten. So ist dem Auftreten der 
Plasmazellen fast nirgends eine genauere Betrachtung gewidmet, 
worden. 

Über das Vorkommen von Plasmazellen in normalen Lebern 
im Stadium der hämatopoetischen Funktion, also bei Embryonen 
oder Neugeborenen liegen überhaupt keine Angaben vor; nach 
Analogie mit den Befunden in anderen normalen hämatopoetischen 
Organen, besonders dem Knochenmark, liegt die Annahme nahe, daß 
Plasmazellen, wenn überhaupt, nur in geringen Mengen in embryo¬ 
nalen Lebern anzutreffen sind. Über Befunde in pathologisch ver¬ 
änderten Lebern liegen nur spärliche und gelegentliche Angaben 
vor. Porcile(44) erwähnt in seinen Untersuchungen über die 
Herkunft der Plasmazellen in der Leber auch zwei Fälle von 
kongenitaler Lebersyphilis; er fand nur vereinzelte Exemplare 
sowohl zwischen den Leberzellen als auch im Bindegewebe neben 
den Gefäßen und Gallengängen; er betont, daß er typische Formen 
vermißte, von Wer dt (53) berichtet über die Leber eines Neu¬ 
geborenen, ebenfalls mit Syphilis behaftet, in der sich in dem ge- 
wuchterten periportalen Bindegewebe Infiltrate von Plasmazellen 
fanden. In beiden Fällen werden Angaben über die Herkunft und 
die Beziehungen der Plasmazellen zu Blutbildungsherden vermißt. 
Binder (5) hebt in seiner Arbeit über Riesenzellenbildung bei 
kongenitaler Syphilis der Leber — es bandelt sich um ein 3 % Monate 
altes Kind’— die Abwesenheit der Plasmazellen hervor. 

Damit schien für die vorliegende Arbeit eine besonders sorg¬ 
fältige Technik zur Differenzierung der Produkte der Blutbildung 
und der Entzündung unerläßlich. Leider war es trotz aller Be¬ 
mühungen nicht möglich, tadellos frisches lebenswarmes Material 
zu erhalten, so daß besonders die Giemsa-Färbungen den gegen¬ 
wärtigen Anforderungen der Technik nicht völlig entsprachen. 
Hierzu kamen noch Schwierigkeiten im Material selbst. Bei 
syphilitischen Kindern, die intrauterin abstarben, gehört die Leber 
zu den am stärksten numerierten Organen. Ferner zeigten sich bei 
den Lebern mit stärkerer Bindegewebswucherung oft erhebliche 
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Schwierigkeiten, Schnitte von der Feinheit zu erzielen, wie sie die 
Giemsa-Färbungen erfordern. Sehr gute Dienste leistete die 
Methylgrün-Pyronin-Färbung bei Alkohol-, z. T. aber auch bei 
gewöhnlicher Forinol- oder Kaiserlingfixierung. Zwar wird das 
basophile Protoplasma der jungen Bluteleraente ebenfalls durch 
Pyronin lebhaft rot gefärbt, doch steht die Intensität der Färbungen 
in der Mehrzahl der Fälle der der Plasmazellen wesentlich nach, 
so daß noch von einer differenzierenden Färbung gesprochen werden 
kann. Hier sei besonders darauf hingewiesen, daß im Laufe der 
Untersuchungen bei der Fülle verschiedenartiger, durchaus noch 
nicht sicher und eindeutig charakterisierter Zellen der embryonalen 
Leber nur das als Plasmazelle angesprochen wurde, was in jeder 
Hinsicht dem klassischen Typus Marschalkö’s (32, 33) entsprach, 
wobei in erster Linie das morphologische, erst in zweiter Linie 
das färberisch e_ Verhalten zur Identifizierung benutzt wurde. Vor 
der Wiedergabe der Protokolle seien die hauptsächlichsten Typen 
der Blutbildungszellen charakterisiert: Teils isoliert, teils mit ihres¬ 
gleichen oder andersgearteten Zellen zusammen gelagert finden 
sich große Zellen mit einem hellen bläschenförmigen Kern, der 
etwa der Größe eines Leberzellkernes entspricht, wie dieser mit 
ein oder mehreren jedoch etwas größeren Kernkörperchen versehen; 
das feinkörnige Chromatin ist in der Umgebung des Nucleolus in 
der Form des Eimer’schen Körnchenkranzes angeordnet; im übrigen 
liegt es in zarten, netzförmigen Strängen, die sich mehr oder 
weniger radiär um den Nucleolus gruppieren. Die Kernmembran 
ist ziemlich intensiv gefärbt. Das stark basophile Protoplasma 
umgibt meist in gleichmäßiger Breite den Kern. Diese Zellen 
seien nach dem Vorgänge von Erdmann „Mutterzellen“ benannt. 

Diesen ähnelt folgender Zelltyp: Der Kern entspricht in seiner 
äußeren Gestalt und Größe ungefähr dein der Mutterzellen. Er 
unterscheidet sich von diesen jedoch durch etwas größere Chromatin¬ 
körner, die in netzförmigen Strängen angeordnet liegen, die ihrer¬ 
seits nach dem Nucleolus konvergieren. Im Protoplasma liegen 
reichliche grobe eosinophile Granula; es ist meist nicht gleichmäßig 
um den Kern angeordnet, sondern exzentrisch nach einer Seite 
vorgeschoben. Es handelt sich zweifellos um eosinophile „Myelo- 
cyten“. Die Darstellung der neutrophilen Granula gelang wegen 
des Alters des Materials meist nur ungenügend. Von den er¬ 
wähnten Myeloeyten lassen sich alle möglichen Übergänge zu den 
entsprechenden Leukocyten nachweisen. 

Weiterhin sind Zellen sehr häufig, die sich durch einen kleineren 
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Kern als der der Mutterzellen auszeichnen; er ist stärker chromatin- 
haltig, die einzelnen Körner sind etwas gröber, sowie netzartig 
angeordnet; ein Nncleolus ist bei den gewöhnlichen Methoden nicht 
nachweisbar. Das ziemlich schmale Protoplasma ist basophil. Diese 
Zellen entsprechen Erdmann’s „Übergangszellen“. 

Daneben finden sich Zellen, deren Kerne noch stärkeren 
Chromatingehalt aufweisen, und die nur bei sehr diskreter Kern¬ 
färbung eine annähernd radiäre Anordnung des Chromatins erkennen 
lassen. Sie wurden deswegen, sowie wegen ihres saumartigen 
basophilen Protoplasmas von Erdmann als „Leukocyten“ be¬ 
zeichnet; wir würden heute statt dessen Lymphocyten sagen. Neben 
solchen von Lymphocyten nicht sicher zu unterscheidenden Zellen 
treten solche mit violett-rotem, schließlich mit reinem Hämoglobin- 
Farbenton im Protoplasma auf. Der Kern wird zunehmend dunkler, 
pyknotisch, er tritt in das Stadium der Karyorhexis; schließlich ver¬ 
schwinden die letzten Kerntrümmer, die kernlose Zelle hat ihren 
vollen Hämoglobingehalt erreicht — die Reifung des Erythroblasten 
zum Erythrocyten hat sich vollzogen. 

Hinsichtlich der Lagebeziehungen ergibt sich folgendes: Die 
Matterzellen liegen teils vereinzelt, teils in Häufchen mit ihres¬ 
gleichen, teils mitten unter Übergangszellen oder Erythroblasten 
(darunter sollen nur diejenigen Zellen verstanden werden, die 
bereits einen unverkennbaren Hämoglobinton im Protoplasma be¬ 
sitzen, sich aber noch durch vorhandene Kernsubstanz von Erythro¬ 
cyten unterscheiden). Weitaus am häufigsten liegen die Mutter¬ 
zellen zwischen Leberzellen, in Buchten derselben („lacunäre 
Corrosion“ Neumann’s) oder auch völlig von diesen umschlossen, 
ferner zwischen Kapillarwand und Leberzellen, sowie vereinzelt 
im Kapillarlumen; ob auch in Ausstülpungen der Kapillarwand, 
sei dahingestellt. Von den Mutterzellen zu den Übergangszellen 
und schließlich zu den Erythroblasten finden sich alle möglichen 
Übergänge. 

Übergangszellen und Erythroblasten sind meist noch reichlicher 
vorhanden als Mutterzellen. Ihre Lagerung in Häufchen bis zu 
ca. 20 Stück, ihre Beziehungen zu den Leberzellen und der Kapillar¬ 
wand entsprechen denen der Mutterzellen. Die eosinophilen Myelo- 
cyten sind intralobulär nur sehr spärlich vertreten, sie liegen 
isoliert oder in kleinen Häufchen entweder mit ihresgleichen sowie 
mit Leukocyten oder auch mitten unter Erythroblasten oder 
Mutterzellen. 

In den großen Bindegewebspartien sind die einzelnen Zelltypen 
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dieselben wie intralobulär; sie liegen reihen förmig zwischen den 
derben, fibrösen Maschen, ganz besonders bevorzugen sie die Um¬ 
gebung der Gefäße. Quantitativ unterscheiden sie sich durch die 
größere Zahl eosinophiler Elemente, die aber noch immer hinter 
der der übrigen Blutelemente zurückbleibt. 

Die einzelnen Fälle sind nach der Art und der Intensität der 
syphilitischen Veränderungen angeordnet. Gruppe I, die die über¬ 
wiegende Mehrzahl enthält, umfaßt die durch mehr oder weniger 
diffuse interstitielle Entzündung veränderten Organe. Dabei 
werden unter a) die in den früheren Stadien der Entzünduug be¬ 
findlichen Fälle angeführt, während b) die durch ältere cirrhotische 
Prozesse veränderten Lebern, die sog. Feuersteinlebern umfaßt. 
In den in der Gruppe II enthaltenen Organen kombinieren sich 
die diffusen Prozesse mit zirkumskripten syphilitischen Ver¬ 
änderungen, den sog. miliaren Gummen. Anhangsweise sei noch 
Fall XVIII angeführt; es handelt sich um die Leber eines 5jährigen 
hereditär-syphilitischen Kindes, wo ebenfalls herdförmige Ver¬ 
änderungen und diffuse interstitielle Entzündung auftreten. 

Gruppe I. 

Vorwiegend diffuse entzündliche Veränderungen mit Binde¬ 
gewebswucherung, die bald mehr die Läppchen, bald mehr das 
Zwischengewebe in den großen Scheiden betreffen. 

a) Der Prozeß befindet sich noch in den früheren Stadien der 
Entwicklung; die Vermehrung des Bindegewebes ist nur mäßig. 

Fall I. L.-Xr. 899, Jahrg. 1905. Männl., einige Minuten alt, 
Körperlänge 40 cm. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Pemphigus 
syphilit. plantae ped. et manus utriusque, Hepatitis 
syphilit. interstit. et gummata hepatis. Pneumonia alba. 
Pancreat itis syph. grav. Osteochondritis syph. Ascites. 
Haemorrhagiae intramening. baseos. cerebri. 

Leber: Lew. 250 g, ungefähr 14 cm breit, 8 cm hoch, ungefähr 
4 1 2 cm dick. Das Parenchym ist fest, von etwas gelblichbraunrötlicher 
Farbe, keine Läppchenzeichnung erkennbar. In der Umgebung der großen 
Pfortaderäste finden sich sehr ausgedehnte derbe, gelblichweiß gefärbte 
Partien. 

Mikroskopisch ergibt sich eine starke Bindegewebsvermehrung 
in den Glisson'schcn Scheiden und im Umkreis der Zentral- und Sub¬ 
lobularveneu. Das intralobuläre Bindegewebe erscheint teils nur als 
feiner, die Leberbälkchen umkleidender Saum zwischen jene und die 
Kapillaren eingelagert, an manchen Partien jedoch ist das Bindegewebe 
vorherrschend, die Leberbälkchen sind zu schmalen atrophischen Strängen 
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reduziert. Hier finden sich sehr zahlreich die von Binder, Oppen¬ 
heimer u. a. beschriebenen epithelialen Riesenzellen. Diese 
stellen protoplasmatische kürzere oder längere Streifen und Bänder dar, 
oft mit seitlichen Fortsätzen versehen oder verästelt. Zellgreozen inner¬ 
halb derselben sind gewöhnlich nicht mehr erkennbar. Die mehr oder 
weniger atrophischen Kerne liegen meist in Häufchen zu 5 bis 10 Indi¬ 
viduen in der Mitte oder an dem einen Ende der Riesenzelle, oder aber 
sie durchziehen dieselbe perlschnurartig auf einem bestimmten Abschnitt 
ihrer Längsachse. Das Protoplasma ist häufig von Vakuolen durchsetzt. 

In den Glisson’scben Scheiden sind zahlreiche regenerative Gallen¬ 
gangswucherungen anzutreffen. Im Umkreis der meisten größeren Gallen¬ 
gänge finden sich zahlreiche polynukleäre Leukocyten, entweder in Durch¬ 
wanderung durch die Wand begriffen oder im Lumen der Gallengänge. 
Hier liegen außerdem noch zahlreiche größere protoplasmareiche Zellen 
mit hellen, mehr bläschenförmigen Kernen, die wohl desquaraierten 
Epithelien entsprechen. In den stark cirrhotischen Partien mit voll¬ 
kommen atrophischem Parenchym wie auch in den stark verbreiterten 
Glisson’schen Scheiden liegen ohne Beziehungen zu den Gallengängen 
kleinere und größere Anhäufungen von polynukleären Leukocyten; in 
den kleineren Herden scheint das Zwischengewebe unverändert zu sein, 
in den größeren dagegen besteht eine fädig-körnige Nekrose im Zentrum. 
In der Nähe der erwähnten infiltrierten größeren Gallengänge enthalten 
mehrere größere Arterien massenhaft Leukocyten im Lumen, deren Emi¬ 
gration zu verfolgen ist. 

Blutbildungsherde liegen in reichlicher Menge innerhalb der 
Läppchen, sowie in den großen Bindegewebssepten. Die einzelnen Typen 
der Blutbildungszellen, ihre Gruppierung und gegenseitigen Beziehungen 
entsprechen in diesem Falle ganz dem, was in den einleitenden Be¬ 
merkungen gesagt worden ist. 

Zahlreiche junge Blutzellen der verschiedensten Art, schätzungsweise 
mehrere Prozent, Hegen in großen bläschenförmigen Zellen eingeschlossen, 
von der Einzahl bis zu 15 in einer Zelle. Es handelt sich hier um die 
von March and (28) in der Leber bei Lues congenita beschriebenen Ge¬ 
bilde. Diese Makrophagen zeichnen sich durch einen hellen, zumeist 
randständigen, sichelförmigen oder auch in der Mitte gelegenen und dann 
T-förmig oder bisquitartig komprimierten Kern aus. Oft begrenzen sie 
mit meist geschwollenen Endothelien eine Kapillarwandimg, wobei sich 
der mit Blutzellen prall gefüllte Zelleib weit ins Lumen vorbaucht. 
Besonders die kleineren Exemplare scheinen jedoch auch entfernt von 
der Kapillarwand in dem zarten, intralobulären Bindegewebe vorzukommen. 
Mehrfach liegen freie Makrophagen im Gefäßlumen, aber nur der Kapillaren ; 
in den Zentralvenen ließen sie sich nicht nachweisen. Wie erwähnt, sind 
Blutzellen der verschiedensten Art, sowie auch Plasmazellen von den 
Makrophagen aufgenommen; an den eingeschlossenen Zellen lassen sieh 
Degenerationserscheinungen nicht nachweisen, ja man findet auch Zellen, 
die noch in Mitose begriffen sind. 

Plasmazellen kommen besonders reichlich im perlportalen Binde¬ 
gewebe und im Umkreis der Zentral- und Sublobularvenen vor. Ein 
Teil von ihnen Hegt perivaskulär, spindelförmig plattgedi ückt oder poly- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



572 


Müllbr 


Digitized by 


gonal; gegenüber den kleinen Arterien bevorzugen sie die Nachbarschaft 
von Kapillaren und kleinen Venen. Im Gefaßlumen selbst oder unter 
dem Endothel werden sie nicht beobachtet. Ein anderer Teil liegt 
zwischen den derben Bindegewebsfasern in Kolonnen hintereinander ge¬ 
ordnet, oft in Gemeinschaft mit gewöhnlichen „Rundzellen 44 , recht häufig 
auch mitten in den Blutbildungsherden, ohne daß ein benachbartes Blut¬ 
gefäß nachweisbar wäre. Beziehungen zu den Mastzellen, die vereinzelt 
in spärlicher Zahl Vorkommen, und besonders bei Alkoholfixierung und 
Pyroninfärbung durch ihre metachromatisch tingierte Granula hervor¬ 
treten, lassen sich nicht nachweisen. Übergänge zu kleinen, chromatin- 
reichen Hundzellen ergeben sich in doppelter Weise: Einmal liegen neben 
protoplasmaarmen Zellen solche mit einem größeren protoplasmareichen, 
stark basophilen Zelleib mit exzentrisch gelegenem Kern, bei dem aber 
eine wandständige Chroraatinanordnung noch vermißt wird, andererseits 
gibt es Zellen mit der erwähnten Kernstruktur, aber noch ohne Proto¬ 
plasmavermehrung. Es sei besonders betont, daß sich protoplasmaarme 
oder -reiche Hundzellen von jungen Blutelementen, die noch keinen 
Hämoglobingehalt aufweisen, aber bereits einen chromatinreicheren Kern 
besitzen, in den Schnitten nicht mit Sicherheit unterscheiden lassen. 
Mehrfach können räumliche Beziehungen von Plasmazellen zu Bindegewebs-» 
elementen aufgewiesen werden, ohne daß die Bilder dazu zwingen, die 
räumlichen durch genetische Beziehungen zu deuten. — Oft sind auch 
die Gallengänge, und zwar die größeren wie die kleineren in Wucherung 
begriffenen von Plasmazellen umsäumt; wo eine Membrana propria vor¬ 
handen ist, legen sie sich dieser oft spindelförmig an. — Von besonderem 
Interesse ist das Verhalten von Plasmazellen innerhalb der Läppchen; 
die Häufigkeit ihres Auftretens geht der Zunahme des Bindegewebes 
ungefähr parallel. Sie liegen einmal zwischen Kapillarwand und Leber- 
bälkchen in seichten Buchten der letzteren, meist von länglicher Gestalt. 
Häufiger sind sie von einer Leberzelle halbkreisförmig umschlossen; 
schließlich — und das ist am häufigsten anzutreffen — werden sie ganz 
von der Substanz des Leberbälkchens umschlossen, und ihre Lagerung 
gleicht völlig der der jungen Blutelemente in „lacunärer Corrosion“. 
Anscheinend sind sie dann allseitig von Parenchym umgeben und haben 
alle Verbindung mit der Kapillarwand verloren, oder es läßt sich deutlich 
ein feiner Kanal nachweisen, der die Kommunikation zwischen der Höhlung 
zwischen den Leberzellen und dem benachbarten Blutgefäß darstellt. Oft 
trifft man den Kern der Plasmazelle mit dem größeren Teile des Proto¬ 
plasmas in der Höhlung selbst gelegen, während ein sich verjüngender 
Fortsatz desselben sich in den Verbindungskanal hinein erstreckt, oft 
auch noch die Kapillarwand erreicht. Entweder liegen die Plasmazellen 
isoliert in einer Aushöhlung von Leberzellen, oder aber zu zwei, sich 
gegenseitig abplattend — einwandfreie Mitosen wurden nicht beobachtet — 
ferner mit kleineren oder größeren „Rundzellen 44 zusammen. Oft liegen 
sie auch mitten in den Blutbildungsherden, sei es nun im Zentrum der¬ 
selben, sei es peripher in Aushöhlungen von Leberzellen mit jungen 
Blutelementen zusammen eine Lakune ausfüllend. Dabei sind Übergänge 
von großen Plasmazellen zu jungen, noch stark basophilen Blutelementen, 
de ren Chromatin eben beginnt, sich kernwandständig anzuordnen, oft vor- 
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handen; ebensolche aber auch von kleineren Plasmazellen zu etwas älteren 
Blutelementen, deren Chromat in sich schon mehr verdichtet hat. An 
den stark atrophischen Leberbälkchen und an den beschriebenen Riesen¬ 
zellen kommt eine Anlagerung oder lakunäre Einlagerung von Plasma¬ 
zellen nur ganz vereinzelt vor. 

Fall II. L.'Nr. 873, Jahrg. 1904. Obduzent: Dr. Loehlein. 
Männl., */ 2 Stunde alt, Körperlänge 45 cm. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congenita. Tumor 
lienis et hepatis. Pneumonia alba pulm. utriusque. 
Osteochondr. syphilit. 

Leber: sehr groß, Breite 11 cm, Höhe des rechten Lappens 9, 
des linken 7 */ 2 cm. Gewicht: 210 g. Parenchym auf dem Durchschnitt 
von gleichmäßig grauroter Farbe und sehr feucht, keine Herde. 

Mikroskopischer Befund: Die Bindegewebsvermehrung im 
Umkreis der zu- und abführenden Gefäße ist stark ausgeprägt. Mit 
Partien, die von intralobulärer Bindegewebsproliferation frei sind, wechseln 
solche ab, in denen das Zwischengewebe die Oberhand gewonnen hat, 
das Parenchymgewebe zu schmalen, atrophischen Strängen reduziert ist. 
Auch hier sind die erwähnten epithelialen Riesenzellen sehr 
reichlich ausgebildet. Sie entsprechen. in der Gestalt und Größe, sowie 
im Verhalten der Kerne ganz denen im Fall I beschriebenen, nur sind 
die Kerne noch stärker vermehrt, man trifft Zellen, die damit prall 
gefüllt sind. 

Junge wuchernde Gallengänge findet man mehrfach in den Glisson’schen 
Scheiden; sie unterscheiden sich aufs deutlichste von den strangförmigen 
Riesenzellbildungen durch ihre wohlerhaiteuen Kerne mit nur sehr ge¬ 
ringem Protoplasma. Anhäufungen von polynukleären Leukocyten inner¬ 
halb und außerhalb der größeren Gefäße, im Umkreis der Gallengiinge, 
sowie in deren Lumen entsprechen den oben mitgeteilten Befunden. 
Mehrere große Lymphgefäße in den Glisson’schen Scheiden enthalten in 
ihrem Lumen ein zartes Netzwerk von Fibrin, in dessen Maschen neben 
jungen Blutelementen, polynukleären Leukocyten und protoplasmareichen 
Zellen mit großen bläschenförmigen Kernen, die wohl abgestoßenen 
Endothelien entsprechen, auch sehr große Makrophagen liegen, mit 15 
und mehr eingeschlossenen jungen Blutzellen der verschiedensten Art, 
Degenerationszeichen machen sich an diesen nur wenig bemerkbar. 

Die Leberkapillaren sind gut gefüllt, stellenweise besteht ausge¬ 
sprochene Hyperämie; die Wand verschiedener größerer Gefäße ist verdickt. 

Blutbildungsherde sind sehr reichlich vorhanden; sie ent¬ 
sprechen in ihrer Zusammensetzung und Anordnung ganz denen des 
Falles I. Hervorgehoben sei der Reichtum eosinophiler Elemente im 
periportalen Gewebe, ferner die Anwesenheit zahlreicher Makrophagen. 
Sie sind zum Teil in deutlichem Zusammenhang mit der Kapillarwand, 
zum Teil aber auch frei im Kapillarlumen anzutreflen. Sie können jedoch 
nicht in Zentralvenen, auch nicht in den Blutbahnen der Glisson'schen 
Scheiden nachgewiesen werden. In einigen finden sich Mitosen, sowie 
auch Plasmazellen. Mit Zunahme des intralolmliiren Bindegewebes steigt 
auch die Zahl der Makrophagen, so daß ähnlich wie in Fall I einige 
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Prozent der Blutelemente eingeschlossen sind. — Auch hier liegen in 
dem entzündlich gewucherten Bindegewebe Anhäufungen von polynukleären 
Leukocyten, in deren Nachbarschaft es an manchen Stellen zu Ein¬ 
schmelzungen gekommen ist. Der Bakteriennachweis versagt. 

Plasmazellen sind ziemlich reichlich vorhanden. In ihrem Auf¬ 
treten in den bindegewebigen Partien stimmen sie mit denen des vorigen 
Falles überein. Innerhalb der Läppchen liegen sie am häufigsten iso¬ 
liert; man findet sie dann in allen Stadien der eben beginnenden bis 
anscheinend allseitigen Umschließung durch Leberzellen. Fast regelmäßig 
ist dabei der Protoplasmaleib der Kapillarwand, der Kern , der Leberzelle 
zugewandt. Seltener als das isolierte Vorkommen ist die Einlagerung 
in Blutbildungsherde. Die in Nekrose begriffenen Leberzellen und die 
Riesenzellen enthalten Plasraazellen wie Blutbildungszellen nur vereinzelt 
in Buchten und Höhlen ihres Protoplasmas. 

Fall III. L.-Nr. 801, Jahrg. 1904. Obduzent: Dr. Verse. Männl., 
8 Stunden alt. Körperlänge 42 cm. 

Anatomische Diagnose. Syphilis congenita. Osteo¬ 
chondritis syphilit. Hype-rplasia lienis. Hepatitis inter- 
stitialis. Icterus levis. 

Leber: Gewicht 150 g, größte Breite 11 1 / 2 cm, Höhe des rechten 
und linken Lappens 7 1 /* cm. Konsistenz fest. Farbe gelblichbraun. 
Auf einem Durchschnitt nahe dem Hilus zeigt sich ein gelblich gefärbter, 
kleiner, derber Herd von gleichmäßiger Beschaffenheit. Auf einem senk¬ 
recht zu der ersten Schnittfläche angelegten Schnitt zeigt sich ? daß 
entlang der Glisson’schen Kapsel ein weiterer ähnlicher Streif sich an¬ 
schließt. 

Mikroskopisch gleicht dieser Fall dem vorigen außerordentlich. 
In der Verbreitung und Intensität der Bindegewebsvermehrung, dem 
Auftreten der epithelialen Riesen zellen, der eitrigen Infiltration 
der großen Gallengänge, der Menge und der Zusammensetzung der 
Blutbild u ngsherde besteht weitgehende Übereinstimmung mit den 
beiden vorigen Fällen; nur trifft man intralobulär reichlicher granulierte 
Elemente. Makrophagen sind ebenfalls reichlich vorhanden. Größere 
Partien der cirrhotisch veränderten Glisson’schen Scheiden sind von 
polymorph-kernigen Leukocyten durchsetzt; diese sind in den benach¬ 
barten Gefäßen angehäuft und reichlich in Emigration begriffen; eitrige 
Einschmelzung wie in Fall II wird hier vermißt. Die meisten Gefäße 
zeigen starke Wandverdickung. 

Plasma zellen sind in den großen Bindegewebssepten zahlreich 
vorhanden. Sie bevorzugen hier die perivaskuläre Lagerung; spindel¬ 
förmige Zellen findet man in der Adventitia, polygonale meist in Häuf¬ 
chen liegend weiter entfernt. Einmal fand sich auch eine typische 
Plasmazelle im Lumen einer kleinen Vene, deren Endothel angelagert. 
ITbergangsformen zu Elementen vom Charakter der Rundzellen sind 
häufig. Auch die sehr zahlreichen interlobulären Blutherde sind von 
Plasmazellen durchsetzt. Oft sind auch die kleinen und größeren Gallen¬ 
gänge von Plasmazellen umsäumt, die dann der Tunica propria anliegen. 
Intralobulär liegen sie entweder isoliert nahe der Kapillarwand, sowie in 
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Leberzelllakunen, oder, was ebenso oft der Fall ist, vereinzelt oder zu 
zweien zwischen Erythroblasten oder Mutter- und Übergangszeiten. 

Auch hier sind lakunär gelagerte Plasmazellen in den stärker atro¬ 
phischen Parenchymzellen oder epithelialen Riesenzellen selten. 

Fall IV. L.-Nr. 1554, Jahrg. 1907. Obduzent: Dr. Verse. 
Weibl., 1 Stunde alt. Körperlänge 39 cm. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congenita. Hepa¬ 
titis interstit. grav. et gummata miliaria confluentia 
hepatis. Intumescenti a lienis grav. Pneumonia alba. 
Osteochondritis sypliilit. femoris. Induratio pancreatis. 
Dilaceratio venarum ad hilumlienis. Haeraorrhag. letalis 
intraabdominaliß. 

Leber: Oberfläche der Leber etwas unregelmäßig, es finden sich 
hier stellenweise kleine Gruppen von gelblich gefärbten Knötchen, die 
namentlich an der Vorderfläche des linken Lappens koofluieren. Auf 
dem Durchschnitt der Leber, die eine hellrotbraune Farbe hat, erscheinen 
ebenfalls zahlreiche disseminierte, unscharf begrenzte, graugelbliche 
Knötchen. Konsistenz ziemlich fest, namentlich an den portalen Gefäß¬ 
verzweigungen finden sich diese Knötchen. 

Mikroskopisch ist das Organ hochgradig verändert; eine eigent¬ 
liche Läppchenzeichnung ist nur schwer erkennbar. Die großen binde¬ 
gewebigen Scheiden sind sehr stark verbreitert; ebenso ist das intra¬ 
lobuläre Bindegewebe reichlich vermehrt. Feine fibröse Züge dringen 
in das Gefüge der Leberzellbälkchen ein, zerlegen diese in einzelne Zell- 
komplexe, und auch von diesen werden eine Anzahl von Zellen völlig 
aus ihrem Zusammenhang gelöst und allseitig umsponnen. Dementsprechend 
zeigt das Parenchym sehr schwere Veränderungen. Relativ am besten 
erhalten sind die Leberzellen im Umkreis der Glisson’schen Scheiden. 
Daselbst sind auch zahlreiche junge Gallengänge in lebhafter Wucherung 
begriffen. Vereinzelt finden sich hier auch mehrkernige Leberzellen, 
aber keine epitheliale Riesenzellen. Von der intermediären Zone bis zur 
Mitte des Läppchens ist das Parenchym mehr oder weniger nekrotisch 
in der Art, daß im Zentrum der Prozeß am weitesten fortgeschritten 
ist. Ohne stärkere Schrumpfung oder pyknotische Erscheinungen nehmen 
die Kerne immer mehr an Färbbarkeit ab, schließlich sind sie nur noch 
als ganz blasse Schatten von meist noch regelmäßig kreisrunder Kontur 
sichtbar; der Kerninhalt hat sich teilweise zu zarten Tröpfchen ver¬ 
flüssigt. Das Protoplasma büßt ebenfalls an Färbbarkeit durch basophile 
Farben ein; es wird von großen, lichten Vakuolen durchsetzt. 

Bemerkenswert ist das Verhalten der Blutgefäße. Vielfach sind die 
Gefäßwände verdickt. An den Zentralvenen fällt außerdem eine Schwellung 
der Endothelien auf. Vielfach ist ihr Lumen ganz erfüllt von großen 
protoplasmareichen Zellen mit hellem bläschenförmigen Kern — offenbar 
abgestoßenen Endothelien —. In mehreren großen Lymphgefäßen der 
Glisson’schen Scheiden liegen, das Lumen derselben vielfach ganz aus¬ 
füllend, jene obenerwähnten Makrophagen mit 10—12 eingeschlossenen 
Blutelementen der verschiedensten Art, oft in Zerfall begriffen. — Eine 
spärliche leukocytäre Infiltration besteht auch hier an den älteren wie 
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an den jungen wuchernden Gallengängen; größere Anhäufungen von 
Leukocyten im jungen Bindegewebe kommen nicht vor. 

Blutbildungsherde finden sich in großer Zahl. Das periportale 
Bindegewebe ist dicht infiltriert mit den verschiedensten Elementen. Zum 
Teil liegen diese gruppiert nach ihren einzelnen Arten, häufig aber in 
buntem Gemisch durcheinander; besonders fallen die zahlreichen eosino¬ 
philen auf. Intralobulär ergibt sich derselbe Befund wie in den vorher¬ 
gehenden Fällen, nur mit dem Unterschied, daß dort, wo das Leber¬ 
parenchym in Zerfall begriffen ist, auch die Blutzellen nekrotisch werden; 
im Gegensatz zu den Leberzellen zeigen die Kerne der Blutelemente 
eine starke Pyknose und einen Zerfall in klumpig körnige Partikel. 
Makrophagen, die der Blutkapillarwand angehören, werden in großer 
Zahl nacbgewiesen, jedoch nicht als freie Zellen in den Zentralvenen. 

Plasmazellen kommen massenhaft in schöner Ausbildung in den 
großen bindegewebigen Interstitien vor. Hauptsächlich finden sie sich im 
Umkreis der kleineren und größeren Gefäße. Aber auch ebenso zahl¬ 
reich abseits von diesen in den grobmaschigen Bindegewebsnetzen in 
engster Zusammenlagerung mit den verschiedensten Blutelementen. Auf¬ 
fallend ist, daß die dichten, aus gleichartigen Blutelementen zusammen¬ 
gesetzten Häufchen von Plasmazellen meist frei sind. Innerhalb der 
Läppchen trifft man sie nur sehr spärlich, meist in dem vermehrten 
intralobulären Bindegewebe auf einer Seite einer Leberzelle anliegend; 
vereinzelt trifft man sie auch in Höhlungen von Leberzellen. Dagegen 
ergaben sich keine Beziehungen zu den Blutherden. Hierbei ist freilich 
durch die Kernveränderung, die die der Nekrose anheimfallenden Blut¬ 
zellen aufweisen — und das ist bei der Mehrzahl der Fall — die Er¬ 
kennung der Plasmazellen sehr erschwert. 

In den Kupffer’schen Sternzellen, den jungen Bindegewebszellen, in 
Leberzellen und in den abgestoßenen Endothelien der venösen Gefäße 
hat sich sehr reichlich hellbraunes grobkörniges Pigment abgelagert. 

Fall V. L.-Nr. 1370, Jahrg. 1904. Männl., Totgeb. Proto¬ 
koll fehlt. 

Die mikroskopische Untersuchung ergibt eine mäßige Binde¬ 
gewebsvermehrung der großen Interstitien; intralobulär besteht eine 
diffuse, ziemlich gleichmäßige, zarte Bindegewebsproliferation. Dem¬ 
entsprechend ist das Parenchym nur in geringem Grade atrophiert. Zur 
Ri es e n z e 11 bildung kommt es nirgends; vielfach aber sieht man junge 
Gallengänge in Wucherung begriffen. Leukocytäre Infiltration größerer 
und kleinerer Gallengänge besteht auch hier. 

Blutbildungsherde sind beinahe in derselben Reichlichkeit in 
sowie außerhalb der Läppchen anzutreffen wie in den früheren Fällen. 
Granulierte Elemente kommen hier intralobulär fast ebenso reichlich vor 
wie interlobulär. Makrophagen lassen sich sehr zahlreich nach- 
weisen an der Wand und im Lumen der Leberkapillaren ; spärlich liegen 
sie auch in den kleinen Venen, sowie in den Lymphspalten des peripor¬ 
talen Gewebes, nicht dagegen in den Zentralvenen. 

Plasma zellen linden sich in großen, wohl ausgebildeten Exem¬ 
plaren massenhaft in den großen Bindcgewehsscheiden. Sie liegen hier 
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hauptsächlich in den dichten Infiltraten der Blutbildungszellen, während 
ihre Beziehungen zu den Gefäßen, besonders auch zu der Adventitia 
zurücktritt. Innerhalb der Blutbildungsherde ergeben sich oft Schwierig¬ 
keiten bei der Abgrenzung gegenüber Ubergangszellen sowie lympho- 
cytären Elementen. Innerhalb der Läppchen ist ihre Zahl gering. Mit 
besonderer Vorliebe liegen sie zwischen den Blutbildungsherden. Das 
isolierte Vorkommen tritt demgegenüber zurück; unter den isoliert auf¬ 
tretenden Zellen konnten auch solche, die allseitig dem Anscheine nach 
von Leberzellen eingeschlossen waren, oder noch mit der Kapillarwand 
durch den oben beschriebenen Kanal zusammenhingen, aufgefunden werden. 

Fall VI. L.-Nr. 47, Jahrg. 1905. Obduzent: Reinhardt. 
Weibl., Neugeb. Körpergewicht 1650 g. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congenit. Pneu- 
monia 8. d. alba. Infiltratio interstitialis partim gummosa 
ad hilum hepat. et hepatit. interstit. syphilit. Pankreatit. 
interstit. Intumescent, lienis. Abscessus glandul. thymi. 
Osteochondr. syphilit. Pemphig. syphilit. manuum et ped. 

Leber: 10 cm breit, rechts 6 2 / 2 , links 5 cm hoch. Parenchym 
von röter Farbe, von etwas vermehrter Konsistenz. In demselben finden 
sich eine Menge kleiner, weißlicher Infiltrate. Das portale Bindegewebe 
ist verbreitert, von gelblicher Farbe, ziemlich fest infiltriert. Dasselbe 
findet sich entlang den Gefäßen und großen Gallengängen, dieselben 
vollständig einhüllend. Auf Durchschnitten erscheinen die Gefäßwände 
stark verdickt und gelblich infiltriert. 

Zur mikroskopischen Untersuchung stand leider nur ein 
kleines Stück aus der Präparatensammlung zur Verfügung. In diesem 
ergaben sich keine Anzeichen für Bindegewebsvermehrung, die großen 
Interstitien sind nicht verbreitert. Die Leberzellen lassen keine Ver¬ 
änderung erkennen. In großer Zahl sind Blutbildungsherde vorhanden. 
Von den jungen Blutelementen liegt ein großer Teil in den beschriebenen 
Makrophagen. Auch noch bei Betrachtung mit Immersionssystemen 
ist in jedem Gesichtsfeld eine große Makrophagenzelle wandständig oder 
frei im Kapillarlumen nachweisbar; in einer Zentralvene fand sich nur 
ein einziges Exemplar. Auch hier sind einige der jungen eingeschlossenen 
Blutelemente in Mitose begriffen. — Plasmazellen kommen in ver¬ 
einzelten Exemplaren ira periportalen Bindegewebe perivaskulär, sowie 
in den Blutbildungsherden vor. 

Fall VII. L.-Nr. 86, Jahrg. 1914. Obduzent: Hüller-Zehnte. 
Weibl., 1 j i Stunde alt, Körp erlänge 45 cm. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Lepto- 
meningitis purul. baseos. cerebri cir cum script. Pneu- 
monia interstit. et lobular, syph. dupl. Intumescent. 
lymphogland. trach. et bronchial. Haemorrhag, sub- 
pleurales et mediastinales. Hepatit. interstit. et peri- 
pylephlebitis syph. Intumescent. lienis. Peritonitis 
fibrin. circumscript. Osteochondritis. Pemphigus. 

Leber sehr umfangreich, Ränder abgestumpft, Überdache bis 
auf einige fibrinöse Auflagerungen an der Unterfläche glatt, von dunkel- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



578 


Miller 


Digitized by 


braunroter Farbe. Im ganzen ißt die Konsistenz nur wenig vermehrt. 
Auf dem Durchschnitt ist keine deutliche Läppchenzeichnung erkennbar. 
Die Farbe auf dem Durchschnitt entspricht der der Oberfläche. Das 
periportale Bindegewebe ist nahe der Pforte sowie in einem größeren 
Fortsatz im Bereich des linken Lappens deutlich verbreitert. In dem¬ 
selben sieht man zahlreiche hellgelbe, kleinste, unregelmäßig begrenzte 
Herdchen. 

Mikroskopische Untersuchung: Die Bindegewebsvermehrung 
beschränkt sich hauptsächlich auf die größeren Bindegewebssepten, ist 
daselbst aber sehr beträchtlich. Die größeren Gefäße, deren Endothel 
geschwollen urd deren Media vielfach verdickt ist, sowie ganz besonders 
die großen Gallengänge, die oft mit Leukocyten infiltriert sind, sind von 
derben Bindegewebsfasern in konzentrischer Anordnung umgeben. Nur 
vereinzelt erstreckt sich die Bindegewebsproliferation auch in die be¬ 
nachbarten Läppchen hinein. An diesen Stellen sind die Leberzeileu 
stark atrophiert, wobei zahlreiche epitheliale Riesenzellen Vor¬ 
kommen. 

Blutbildungsherde sind sehr reichlich in den Läppchen ge¬ 
legen, sowie in den großen Interstitien, besonders an deren Rändern 
nach dem Leberparenchym zu, oft perivaskulär, aber auch noch mitten 
in dem kernarmen, derben Bindegewebe reihenförmig in dessen Spalten 
ohne Beziehungen zu Gefäßen. Außerdem trifft man sehr verbreitet, 
sowohl im Umkreis von Gefäßen, als auch entfernt von diesen, ebenfalls 
zwischen den Maschen des grobfaserigen Bindegewebes zahlreiche Häuf¬ 
chen von Zellen vom Charakter von *Rundzellen u , in deren Umgebung 
man weder junge Blutzellen mit reichlichem basophilen Protoplasma noch 
hämoglobinhaltige Elemente antrifft. — Makrophagen mit inkludierten 
Blutzellen sind nur ganz vereinzelt in den Leberkapillaren sichtbar. 

Plasmazellen infiltrieren sehr reichlich die bindegewebigen 
großen Septen, fehlen hingegen fast völlig innerhalb der Läppchen; nur 
an den oben erwähnten Stellen mit geringer intralobulärer Bindegewebs¬ 
proliferation liegen sie ganz vereinzelt zwischen den Leberzellen und den 
Kapillaren. In den Glisson’schen Scheiden bevorzugen sie ganz besonders 
die Umgebung der Gefäße; in der Adventitia kleiner Arterien beobachtet 
man sie öfters in der Nachbarschaft von basophilen Adventitialzellen 
spindeliger Gestalt. Kapillaren sind oft wie von einem Mantel von 
Plasma- und Rundzellen umgeben, im Lumen werden Plasmazellen ver¬ 
mißt. An einigen größeren Blutbildungsherden läßt sich deutlich be¬ 
obachten, daß nur in den Teilen Plasmazellen auftreten, die von Gefäßen 
durchsetzt sind. In derben Bindegewebspartien, die keine anderen baso¬ 
philen Zellen enthalten als Plasmazellen, finden sich vereinzelte, stark 
basophile, in Mitose begriffene Zellen, die wohl sicher als Plasmazellen 
anzusprechen sind. Charakteristisch ist die kolonnenartige Hintereinander- 
lagerung zwischen den derben Maschen. — Mastzellen von polygonaler, 
oft auch von verästelter Form werden meist isoliert häufig im Binde¬ 
gewebe angetroffen. 

Fall Vlir. L.-Xr. 1012, Jahrg. Ifil3. Obduzent: Dr. Huebsch- 
mann. Weibl., 1 Monat alt, Körperlänge 51 cm. 


Gck igle 


Original frorri 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über die Blutbildungszellen in der Leber bei Syphilis congenita usw. 579 


Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Intumescent. gravis 
lienis et perisplenitis fibrinös. Hepatit. syphilit. Osteochondritis. Coxitis 
purul. duplex. 

Leber: Sehr stark vergrößert und von derber Konsistenz. Ihre 
Ränder sind etwas abgerundet. Schon unter der Kapsel erkennt man 
zahlreiche hellere Flecken. Auf dem Schnitt zeigt das Parenchym 
eine eigenartige Fleckung, indem rote Partien mit gelblichgrauen ab- 
wechßeln, aber nicht scharf gegeneinander abgegrenzt sind. Die helleren 
Partien sind bedeutend fester als die blutreichen und befinden sich mehr 
nach dem Hilus zu. 

Mikroskopischer Befund: Die Bindegewebsvermehrung ist 
beträchtlich und betrifft in gleicher Weise Interstitien und Läppchen. 
Die Leberzellen zeigen nur geringe Grade von Atrophie, vereinzelt Kern¬ 
vermehrung, keine Rie s e n z e 11 bildung, keine Nekrosen. Die Gallen¬ 
gänge sind nicht gewuchert und frei von polynukleären Leukocyten. — 
Die Blutbildungsherde sind bereits ötark reduziert. Auffallender¬ 
weise sind fast gar keine Erythroblastenherde mehr zu entdecken. Es 
handelt sich um große Mutterzellen mit häufigen Mitosen, mit Behr reich¬ 
lichem basophilem, oft exzentrisch entwickeltem Protoplasma, in dessen 
einzelnen Abschnitten allmählich unter zunehmender Verdichtung des 
Kernes eosinophile Granula auftiitt (neutrophile Granula konnte wegen 
zu später Fixierung post mortem nicht zur Darstellung gebracht werden). 
Ihr Vorkommen intra- und interlobulär ist gleich häufig. -— Außerdem 
fallen kleine, chromatinreiche, rundkernige Elemente mit schmalem, blaß¬ 
blauem Protoplasma auf, sowohl in den größeren Scheiden, besonders im 
Umkreis der Gefäße, sowie auch innerhalb der Läppchen, oft den Leber¬ 
zellen anliegend oder in seichten Buchten derselben eingelagert, jedoch 
nicht in Höhlungen in lakunärer Korrosion. 

Pia smazellen kommen ziemlich häufig vor, in den Interstitien 
wie gewöhnlich perivaskulär, meist in engen räumlichen Beziehungen zu 
den Rundzellen, auch häufiger im Umkreis der großen Gallengänge. Jn 
den Läppchen treten sie etwas spärlicher auf, meist zwischen Kapillar¬ 
wand und Leberzellen, häufig in der Mehrzahl, ferner in typischen Lakunen, 
öfters auch in den Blutherden, wobei sich mehrfach Übergänge von 
Mutterzellen unter Umlagerung und Zunahme des Chromatins zu großen 
Plasmazellen auffinden lassen. Im allgemeinen überwiegen aber die 
kleineren Formen. Eine besondere Bevorzugung der Blutherde von seiten 
der Plasmazellen besteht nicht. Mehrfach wurden typische Plasmazellen 
in Lumen von Leberkapillaren beobachtet. 

Fall IX. L.-Xr. 90. Jalirg. 1914. Obduzent: Dr. Euno Müller. 
Männl., 4 Wochen alt. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Hepatitis interstit. 
Intumescent. lienis. Infiltratio syphilit. diffus, integumenti faciei. Icterus 
hepatis et universales. Pneumonia lobul. lob. sup. pulm. dext. et lob. 
inf. pulm. sin. Bronchitis. Tracheitis. 

Leber: Etwas vergrößert, von derber Konsistenz. An der Ober¬ 
fläche von bräunlichgelber Farbe, auf dem Durchschnitt ist die Läppelien¬ 
zeichnung deutlich, die peripheren Partien von graugelblicher Farbe. 
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Mikroskopische Untersuchung: Die großen Interstitien sind 
kaum verbreitert, wohl aber erstrecken sich von ihnen ans an vielen 
Stellen sehr zarte Bindegewebsstränge in die Läppchen hinein, wo dann 
eine geringe Atrophie der Leberzellen besteht. — Die Blutbildung 
ist im wesentlichen erloschen; nur vereinzelt gruppieren sich große baso¬ 
phile Zellen mit hellem Kern und Kernkörperchen im Verein mit älteren 
Zellen mit pyknotischen oder karyorrhektischen Kernen um die großen 
Gefäße; in gleicher Lagerung kommen auch eosinophile Elemente vor. 
Frei im Lumen der Kapillaren der Läppchen, sowie zahlreich von den 
stark geschwellten Kapillarendothelien aufgenommen, kommen in spärlicher 
Zahl ebenfalls größere und kleinere Zellen mit stark basophilem, ziemlich 
reichlichem Protoplasma vor, ihre Kerne sind licht, das Chromatin zart 
netzförmig, der Nucleolus tritt bei Pyroninfarbung besonders schön hervor. 
Ob auch diese Zellen noch Beziehung zur Blutbildung haben, ist schwer 
zu entscheiden ; ihre Abwesenheit in den Pfortaderästen macht ihre Ent¬ 
stehung in der Leber jedenfalls wahrscheinlich; nur ganz vereinzelt trifft 
man sie zwischen Kapillarwand und Leberzellen in Buchten der letzteren. 
Außer diesen großen Zellen, die morphologisch den Mutterzellen gleichen, 
kommen im Kapillarlumen, oft in kleinen Häufchen zusammenliegend, 
Zellen vom Charakter von großen Lymphocyten, sowie anscheinend 
polymorphkernige Zellen vor. Da aber eine ganze Anzahl der intra¬ 
vaskulär gelegenen Elemente in Zerfall begriffen ist, läßt sich der Charakter 
nicht eindeutig feststellen. 

Sehr auffallend ist, daß unter den kernhaltigen Elementen in den 
Kapillaren sehr typisch ausgebildete Plasmazellen einen sehr beträcht¬ 
lichen Teil ausmachen. Mehrfach liegen sie — innerhalb der Läppchen — 
auch extravaskulär; so wurden öfters typische Exemplare zu zweien in 
einer gemeinsamen Höhlung von Leberzellen neben anderen Zellen vom 
Charakter von Rundzellen aufgefunden. Ganz überwiegend aber liegen 
sie frei im Kapillarlumen, häufig mit ihresgleichen bis za 4 oder 5 
Exemplaren, oder mit Zellen, die ihnen zwar in bezug auf Basophilie 
des Protoplasmas und exzentrischer Lage des Kernes gleichen, sich aber 
durch einen sehr chromatinarmen Kern unterscheiden. Neben sehr wohl¬ 
erhaltenen Zellen von klassischem Typus liegen öfters Gebilde mit py¬ 
knotischen Kernen und stark basophilen aber schollig zerfallenem Proto¬ 
plasma , die wohl sicher absterbende Plasmazellen darstellen. Auch 
Mitosen in Zellen mit stark basophilem, leicht gekörntem Protoplasma 
werden mitten unter Plasmazellhaufen beobachtet. Häufig sind Plagma- 
zellen in Gemeinschaft mit anderen Blutelementen von den stark ge¬ 
schwellten und in Desquamation begriffenen Kapillarendothelien aufge¬ 
nommen; diese Makrophagen werden nur in den intralobulären Kapillaren 
gefunden, nicht in den Zentralvenen. AVährend sich in den Pfortader¬ 
ästen oder Arterien keine Plasmazellen mit Sicherheit auffinden lassen, 
werden sie öfters in den Lebervenen angetroffen. In den großen Binde- 
gewebssepten machen Plasmazellen den größten Teil der Infiltratzellen 
aus, ganz besonders perivaskulär und im Umkreis der großen Gallengänge 
gelegen. Meist sind mit ihnen gleich große oder kleine Rundzellen 
vergesellschaftet. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über die Blutbildungszellen iu der Leber bei Syphilis congenita usw. 581 

Fall X. L.-Nr. 131. Jahrg. 1914. Obduzent: Dr. Müller. 
Manul., 2 Monate alt. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Hepatitis interstit. 
syphilit. IntumeBcent. lienis. Ascites gravis. Osteochondrit. et ostitis 
gummosa. Periostitis syph. gravis. — Cicatrices et ulcera recentia coli 
ascendentis. Peritonitis chron. fibrosa adhaes. ibidem. Atelectasis partialis 
lob. inf. pulm. utriusque Bronchitis. 

Leber: vergrößert, 10 */ 2 : 7 : 9 cm. An der Oberfläche von rost¬ 
brauner Farbe, sehr derb und fest. Die vorderen Ränder etwas abge¬ 
rundet. Auf dem Durchschnitt ist die Leber mäßig blut- und "flüssigkeits¬ 
reich. Läppchenzeichnung sehr deutlich. Die Läppchen treten als blaß¬ 
graue, gelbliche Flecke hervor. 

Mikroskopische Untersuchung: Die Bindegewebsproliferation 
ist in und außerhalb der Läppchen ziemlich stark; die Leberbälkchen, 
welche deutlich atrophisch sind, aber keine Riesen Zellbildung er¬ 
kennen lassen, sind von einem kernreichen, wuchernden Bindegewebe 
umhüllt. — Leukocytäre Infiltration des Zwischengewebes und der Gallen¬ 
gänge besteht nicht. — Die Blutbildung ist noch keineswegs er¬ 
loschen; perivaskulär in den großen Scheiden, besonders aber intralobulär 
und zwar in Buchten der Leberzellen sowie häufiger im Lumen der 
Kapillaren finden sich die bekannten Formen. Es fällt dabei die Armut 
an Mitosen auf. Die Phagocytose von seiten der Kapillarendothelien 
ist nur gering entwickelt. Ein charakteristisches Verhalten zeigen die 
Pia 8mazellen: Während ihr ziemlich häufiges Vorkommen perivaskulär 
und um die großen Gallengänge in den großen Scheiden ohne Besonderheit 
ist, fällt innerhalb der Läppchen ihr häufiges Vorkommen im Kapillar¬ 
lumen auf; etwa die Hälfte der Plasmazellen innerhalb der Läppchen 
liegt intravaskulär. Dabei ergibt sich eine kontinuierliche Reihe von 
morphologischen Übergängen zu den größeren und kleineren Zellen vom 
Charakter der Mutter- und Übergangszellen, so daß nur an den End¬ 
gliedern der Reihe der jeweilige Charakter bestimmt angegeben werden 
kann. Dasselbe Verhalten ergibt sich auch für die intravaskulären Zellen. 
Plasmazellen liegen daselbst hauptsächlich in Aushöhlungen von Leber- 
zellen, oft jungen Blutelementen benachbart. Anzeichen dafür, daß die 
ins Lumen übergetretenen Zellen dem Tode vertallen, können hier nicht 
nachgewiesen werden. 

Fall XI. L.-Nr. 104, Jahrg. 1914. Obduzent: Dr. Hu eb sch mann. 
Weibl., 5 Mon. alt. 

Anatomische Diagnose: Intumescent. lienis et liepatis. Osteo¬ 
chondrit. syphilit. Ostitis gummosa liumeri sin. Arthritis purulenta 
cubiti sin. Pleuritis circumscripta lob. inf. pulm. dext. 

Leber: etwas vergrößert, ziemlich derb, auf der Schnittfläche von 
bräunlicher Farbe, Zeichnung verwaschen. Gewicht 180 g*. 

Mikroskopischer Befund: Die großen Biudegewebssepten 
sind nur in mäßigem Grade verbreitert; die Gefäßwände, besonders im 
Bereiche der Media der kleineren Arterien sind deutlich verdickt. Inner¬ 
halb der Läppchen bestellt eine diffuse, wenn auch sehr zarte Binde¬ 
gewebsproliferation, wobei die Zeichen der Atrophie an den Leberzellen 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. HO. Bd. 3b 
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nur wenig ausgeprägt sind. Die früher so häufig konstatierte Infiltration 
der großen Gallengänge fehlt hier. — Die großen Bind ege webssepten 
sind nur sehr spärlich infiltriert; die stärker verdickten Gefäße sind in 
ihrer Umgebung gänzlich frei von infiltrierenden Elementen; nur um die 
anscheinend unveränderten Gefäße, sowie nahe der Tunica propria der 
Gallengänge sind einzelne Rundzellen, etwas reichlicher Plasmazellen 
gruppiert. Diese liegen als mehr oder weniger spindelige Elemente 
meist im Bereich der Adventitia. Ebenfalls im Umkreis der Gefäße und 
in dem jungen, kernreichen Bindegewebe liegen vereinzelte, häufig ver¬ 
ästelte Mastzellen. — Viele junge Bindegewebszellen haben scholliges, 
braunes Pigment aufgenommen. — Die Blutbildung in den bindegewebigen 
Septen hat gänzlich aufgehört. 

Auffallend sind die im Lumen der Leberkapillaren auftretenden 
Zellen. Es handelt sich einmal um große Zellen mit htdlem bläschen¬ 
förmigen Kern, mit ein oder zwei großen Nucleolen und zart netzförmig 
angeordneten Chromatin. Das ziemlich reichliche Protoplasma ist stark 
basophil. In gleicher Häufigkeit treten wie im vorhergehenden Falle 
Plasmazellen intrakapillär auf (diese Beobachtungen wurden an 
Celloidinschnitten gemacht, so daß der Einwand, die intravaskuläre 
Lagerung sei ein Kunstprodukt, hinfällig ist; dasselbe gilt auch von 
sämtlichen übrigen Beobachtungen intravaskulär gelegener Plasmazellen). 
Ihre Gestalt ist mehr oder weniger kugelig; sie liegen entweder isoliert 
oder zu 4 oder 5 mit ihresgleichen, oder mit den großen basophilen 
obenerwähnten Zellen zusammen. Viele von ihnen sind in Nekrose be¬ 
griffen. Mehrfach sind sie von den phagocytären Kapillarendothelien 
neben anderen Blutelementen aufgenoramen. In geringerer Zahl trifft 
man eosinophile Myelo- und Leukocyten, polymorphkernige Leukocyten 
und etwas reichlicher Zellen vom Charakter von Rundzellen. Die späteren 
Entwicklungsstadien von roten Blutkörperchen werden vermißt. Hervor¬ 
gehoben sei, daß einzelne der großen basophilen Zellen, die wohl Mutter¬ 
zellen darstellen, auch extrakapillär in Buchten von Leberzellen gelegen 
sind. Daselbst kommen auch ganz vereinzelt Plasmazellen vor. Besonders 
wurde auf das Vorkommen kernhaltiger Zellen in den großen zu- und 
abführenden Gefäßen der Leber geachtet. Polymorphkernige Leukocyten 
und Lymphocyten finden sich in spärlicher Menge; Plasmazellen und 
Mutterzellen können nicht mit Sicherheit nachgewiesen werden; immerhin 
ist dieser negative Befund nicht hoch zu werten, da die Blutfüllung der 
Gefäße überhaupt sehr gering ist. 

Gruppe I, b): Der diffuse entzündliche Prozeß mit starker 
interstitieller Bindegewebsent Wicklung ist weit fortgeschritten; 
die Konsistenz ist noch stärker vermehrt als in den unter a) er¬ 
wähnten Fällen; zum Teil sog. Feuersteinlebern. 

Fall XII. L.-Nr. 1011, Jalirg. 1913. Obduzent: Dr. Huebsch- 
mann. Männl., 1 Mon. 8 Tage alt. Körperlänge 51 cra. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Hepatitis syphilit. 

Leber: Etwa entsprechend groß, von sehr derber Konsistenz, auf 
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der Schnittfläche quillt das Parenchym nicht hervor, mit dem Fingernagel 
nur schwer zerreißlich von ziemlich homogener Beschaffenheit, Zeichnung 
kaum zu erkennen. Die Farbe ist eigenartig braungelblich (Feuersteinleber). 

Mikroskopischer Befund: Die Bindegewebsvermehrung ist 
sehr beträchtlich. Neben einer Verbreiterung der bindegewebigen Inter- 
stitien besteht innerhalb der Läppchen eine diffuse, ziemlich gleichmäßige 
Wucherung von fein-fihrillärem Bindegewebe, Das Parenchym ist dabei 
mehr oder weniger atrophisch, nur am Rande einiger großer, bindegewebiger 
Scheiden, besonders solcher von Zentralvenen liegt ein Kranz nekrotischer 
Leberzellen, die teilweise zu kernlosen Schollen zerfallen sind. An 
einigen Partien jedoch hat das Bindegewebe derart die Oberhand ge¬ 
wonnen, daß die Leberbälkchen in einige kleine Zellkoraplexe zersprengt 
siud. Stellenweise besteht Verfettung. Körniges, braunes Pigment bat 
sich sowohl in Leberzellen als in den Sternzellen angehäuft. Epitheliale 
Riesen Zellbildung besteht nicht. Regenerative Gallengangswucherung 
ist nur in geringem Umfange nachweisbar. Die leukocytäre Infiltration 
der großen Gallengänge fehlt hier vollkommen. 

Die Blutbildung ist bereits auf ein Minimum reduziert, ver¬ 
einzelt liegen intralobulär in typischen Lakunen ältere und jüngere Blut¬ 
bildungszellen, in den großen Scheiden stößt man noch auf vereinzelte 
Herdchen von Erythroblasten, besonders aber von eosinophilen Zellen. 
Außer diesen dichteren herdförmigen Zellanhäufungen treten in ziemlicher 
Anzahl kleinere oder größere rundkernige Zellen, vor allem im Umkreis 
der Gefäße auf; ihr nur schwach entwickeltes Protoplasma nimmt mit 
Pyronin einen blaßroten, mit Giemsa einen blaßblauen Farbenton an. 
Da sie in ihrer Nachbarschaft als solche erkennbare Blutzellen (Hämo¬ 
globingehalt, Pyknose, Karyorrhexis) vermissen lassen, dürfte es sicli um 
gewöhnliche Rundzellen handeln. — In deren Umgebung sind Plasma¬ 
zellen ziemlich spärlich anzutreffen, in polygonaler selten in ausge¬ 
sprochen spindeliger Gestalt, häufiger in der Ein- als in der Mehrzahl. 
Ihre räumliche Beziehung zu den Gefäßen ist unverkennbar. Ferner 
werden sie häufig um die größeren und kleineren Gallengänge herum 
beobachtet. Auch innerhalb der Läppchen, meist in Lakunen, auch in 
Gemeinschaft mit Blutzellen kommen sie vor; von jungen basophilen 
Blutzellen mit leicht exzentrisch gelegenem Kern, hellem Hof, be¬ 
ginnender Randständigkeit des Cliromatins bis zu Zellen, die den „Typus 44 
der Plasmazelle darstellen, gibt es alle möglichen Übergänge; eine sichere 
Abgrenzung ist nur an den extremen Gliedern der Reihe möglich. Aus 
eben demselben Grunde ist ein Urteil über die tatsächliche Häufigkeit 
der Plasraazellen in typischer Ausprägung innerhalb der Läppchen er¬ 
schwert. — Eine Anzahl teils wandständiger, teils abgerundeter, freier 
Makrophagen befinden sich in den Lymphspalten der Glissoifschen 
Scheiden. 

Fall XIII. J.-Nr. 333. Jahrg. 1913. 6 Wochen altes Kind, von 
dem nur mitgeteilt ist, daß es unter den Erscheinungen des Ascites und 
Anasarka gestorben ist. 

Die Leber war groß, bräunlichgelb, mit stecknadelkopfgroßen 
Knötchen an ihrer Oberfläche besetzt. Ein kleines in Formol fixiertes 
Stück wurde dem Institut zur Untersuchung überwiesen. 
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Mikroskopischer Befund: Das Bindegewebe der Glissoivsehen 
Scheiden ist hochgradig vermehrt; innerhalb der Läppchen umgrenzen 
zahlreiche, ziemlich zarte Bindegewebszüge aus dem Verband der Leber¬ 
zellen gelöste Parenchymkomplexe. Innerhalb des periportalen Binde¬ 
gewebes besteht lebhafte Wucherung von Gallengängen. Die Leberzellen 
befinden sich im Zustande hochgradiger Verfettung, die die einzelnen 
Läppchenabschnitte gleichmäßig betrifft. In Leberzellen, in den stark 
erweiterten Gallenkapillaren und in zahlreichen Bindegewebselementen 
hat sich reichlich Gallenfarbstoff angehäuft. Fast in jedem Läppchen 
kommen mehrere epitheliale Riesenzellen vor, meist auch in 
Verfettung begriffen. In ein und derselben Zelle kommen neben wohl¬ 
erhaltenen auch pyknotische oder karyolytische Kerne in dichter Zusammen¬ 
lagerung vor, häufig gruppieren Bich gewöhnliche einkernige Leberzellen 
mit Riesenzellen gemeinsam um ein durch einen Gallenthrombus ver¬ 
schlossenes Lumen in drüsenartiger Anordnung. Manche Zellen besitzen 
20 bis 30 Kerne in maulbeerartiger Lagerung, meist im Zentrum der 
Zelle gelegen, seltener perlschnurartig aneinandergereiht. Eine hufeisen¬ 
förmige Anordnung im Langerhans’schen Sinne konnte nicht beobachtet 
werden, ebensowenig fanden sich Mitosen. 

Die Blutbildung hat fast völlig aufgehört; ganz vereinzelte 
eosinophile Myelo- und Leukocyten liegen in den Glisson’schen Scheiden. 
Auffallend ist eine ziemlich gleichmäßige inter- und intralobuläre In¬ 
filtration mit polynucleären Leukocyten; entsprechend besteht eine An¬ 
häufung derselben in den kleinen Gefäßen. Auch die wuchernden Gallen¬ 
gänge sind oft von den gleichen Zellen durchsetzt. Gegenüber dieser 
Infiltration mit Polynucleären treten die Lymphocyten an 
Zahl weit zurück. Ihr spärliches Vorkommen innerhalb der Läppchen 
wie in den großen Septen hat nichts Charakteristisches an sich. Noch 
spärlicher sind Plasmazellen vertreten. Meist isoliert in wohlaus- 
gebildeten Formen trifft man sie in dem interlobulären Bindegewebe, 
nicht aber in den Gefäßen oder in näherer Beziehung zu den Leber¬ 
zellen. 

Fall XIV. J.-Nr. 26. Jahrg. 1905. Weibl., 10 Wochen alt. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Hypertrophische 
Lebercirrhose. 

Leber: stark vergrößert in allen Dimensionen. Gewicht: 330, 
Oberfläche glatt, Konsistenz außerordentlich fest. Farbe im ganzen 
gleichmäßig ockergelb, unterer Rand ziemlich stumpf. Am vorderen 
oberen Umfang des linken Lappens, ferner auch an der Unterfläche am 
unteren Rand des linken Lappens und im SpiegeFschen Lappen kleine, 
mattgelbe Läppchen. Auf dem Durchschnitt ist die Lebersubstanz von 
gleichmäßiger, homogener Beschaffenheit, Farbe fast gleichmäßig ocker¬ 
gelb, nur hier und da liegen einige kleine Fleckchen zerstreut, die 
stellenweise etwas mehr in Gruppen beisammenstellen und so noch etwas 
mehr von der acinöscn Beschaffenheit erkennen lassen. 

Mikroskopischer Befund: Es besteht eine enorme gleich¬ 
mäßige Bindegewebsvermehrung in allen Abschnitten. Von acinöser 
Zeichnung ist überhaupt nichts mehr zu erkennen. In den großen Inter- 
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stitien besteht das Bindegewebe aus sehr derben, netzförmig geflochtenen 
Fasern, intralobulär hingegen aus ziemlich zarten Fibrillen. Das Paren¬ 
chym ist dementsprechend hochgradig reduziert. Von den Bälkchen sind 
nur noch kurze Abschnitte erhalten; nur hier und da sieht man noch 
größere, netzförmige Partien. Diese Leberzellreste sind schmäler als die 
intralobulären Bindegewebsstränge. An den Leberzellen sieht man ver¬ 
einzelt Kernvermehrung, ohne Riesenzellbildung; auch kernlose 
Schollen von Leberzellresten, besonders im Umkreis von Glisson’schen 
Scheiden laßsen sich vereinzelt nachweisen. Öfter sieht man Zellen durch¬ 
aus vom Charakter von Leberzellen, von Gallengangsepithelien deutlich 
durch den Reichtum an Protoplasma unterschieden, mitten in einem 
Läppchen zu 5 oder 6 radiär um ein feines zentrales Lumen, nach 
Art einer gewöhnlichen Drüse angeordnet. — Junge wuchernde Gallen¬ 
gänge kommen nur ganz vereinzelt vor. — Leukocytäre Infiltrate der 
Interstitien wie der Gallengänge bestehen nicht. Die Wand der kleineren 
und größeren Arterien ist stark verdickt, ihr Endothel geschwollen. In 
einigen Venen und Lymphspalten der Glisson’schen Scheiden finden sich 
Makrophagen mit teils runden, teils polymorphkernigen Zellen in ihrem 
Protoplasmaleib. 

Blutbildungsherde lassen sich auch nicht mehr in Resten auf¬ 
finden. Zwischen den jüngeren und älteren Fibroblasten des Binde¬ 
gewebes der großen Interstitiell finden sich in mäßiger Zahl, in diffuser 
Lagerung Rundzellen, ferner häufig Zellen mit chromatinreicheren oder 
•ärmeren Kernen von verästelter Gestalt, oder mit Fortsätzen versehen, 
oder anscheinend halbiert, die Kernhälften aber durch einen sehr feinen, 
lang ausgezogenen Faden verbunden — wohl Kernen von wandernden 
Zellen entsprechend —. Dieselben Rund- und Wanderzellen liegen, 
wenn auch in viel geringerer Zahl, intralobulär. Sehr spärlich kommen 
auch polynucleäre Leukocyten vor. Plasmazellen sind sehr ver¬ 
einzelt. k Ihr Auftreten beschränkt sich hauptsächlich auf die großen 
bindegewebigen Scheiden. Ihre Gestalt ist meist polygonal, seltener 
spindelig, meist liegen sie isoliert, gruppenweises Auftreten ist sehr selten. 
Hauptsächlich findet man sie um größere und kleinere Gefäße gelagert, 
wobei man Übergänge zu Rundzellen häufig beobachten kann. Nach 
längerem Suchen fanden sich drei Plasmazellen, die dem Rest eines 
Leberzellbälkchens dicht anlagen, ohne jedoch einen Eindruck an den 
Leberzellen hervorzurufen. Eine lakunäre Lagerung ließ sich ebenso¬ 
wenig von Rundzellen als von Plasmazellen auffinden. 

Obwohl der Entzündungsprozeß nach dem anatomischen Bild im 
wesentlichen abgelaufen ist, ergibt sich bei der Silberimprägnation nach 
Levaditi eine Parenchym und Bindegewebe gleichmäßig betreffende 
diffuse Durchsetzung mit sehr gut erhaltenen Spirochäten. Die Ge¬ 
fäßwände sind besonders reich. 

Fall XV. L.-Nr. 225. Jahrg. 1914. Obduzent: Dr. Enno Müller. 
Männl., 2 Alon. 7 Tage alt. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Hepatitis interstit. 
sypb, Intumescent. lienis. Ascites gravis. Oedema extremitat. inf. et 
scroti. Atelectasis lob. inf. pulm. sin. Bronchitis. 
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Leber: sehr stark vergrößert, 12 : 9 : 8 l j 2 cm. An der Oberfläche 
von blaßgrauer Farbe. Dazwischen finden sich zahlreiche dnnkelrote 
Flecken. Im übrigen fällt bei genauerer Betrachtung eine punktförmige 
gelbliche Fleckung auf, die auch auf der Schnittfläche deutlich hervor¬ 
tritt. Die Konsistenz ist sehr fest, das Gewebe stark durchfeuchtet 
Zum Teil zeigt die Schnittfläche eine diffuse, opake, gleichmäßige Be¬ 
schaffenheit ohne Läppenzeichnung. An anderen Stellen ist die Läppchen¬ 
zeichnung deutlich ausgesprochen; sie treten hier in gelblichen Flecken 
über die Schnittfläche hervor. An anderen Stellen finden sich stärker 
bluthaltige, dunkelrote Läppchenbezirke. 

Mikroskopischer Befund: Die Bindegewebswucherung inter- 
und intralobulär ist enorm. Die Leberbälkchen sind in einzelne ßtark 
atrophische Zellkomplexe aufgelöst. Mehrkernige Leberzellen sind häufig, 
dagegen fehlt die Kiesenzellhildung vollkommen. Die Zellgrenzen 
sind sehr scharf erhalten. Am Zusammenstoß mehrerer Zellgrenzen wird 
oft ein kleines Lumen — dem einer Drüse ähnlich — sichtbar. Die 
Gefäßwände, vor allen die Arterien sind stark verdickt. Es besteht 
starke Desquamation ihrer Endothelien. In jedem Läppchen liegen ein 
oder mehrere Nekroseherdchen, die zuweilen die ganze Breite eines 
Läppendurchmessers einnehmen: Die ohnehin atrophischen Leberzellen 
sind in schollige, kernlose Massen zerfallen. Charakteristisch ist die 
diffuse Infiltration der Herdchen mit polymorphkernigen Leukocyten. 
Rundzellen fehlen ganz, auch Fibroblasten sind nicht erkennbar. Bak¬ 
terien lassen sich in den Herdchen bei Methylgrünpyroninfärbung nicht 
darstellen, nur vereinzelte Diplokokken treten an anderen Stellen desselben 
Präparates, wo keine Nekrose stattgefunden hat, hervor. Die intra¬ 
lobulären Bindegewebsziige, die in ihrem Zentrum die Leberkapillareu 
führen, zeichnen sich durch besondere Kernarmut aus; etwas reichlicher 
kommen Kerne in den großen Interstitien vor; hier sind es Anhäufungen 
von Kundzellen, ähnlich denen des Falles XVIII; sie lassen jede Be* 
Ziehungen zu Gefäßen vermissen. Auch fehlen hier die protoplasma- 
reicheren basophilen Elemente. — Blutbildungsherde sind über¬ 
haupt nicht nachweisbar. — Seihst nach langem Suchen werden Plasma- 
z eilen nur ganz vereinzelt neben infiltrierenden Kundzellen gefunden; 
intravaskulär werden sie vermißt. 


Gruppe II. 

Diffuse Prozesse, Bindegewebswucherung kombiniert sich mit 
zirkumskripten Herdchen; diese stellen kleine miliare Nekrosen 
im eigentlichen Parenchym dar mit reichlicher Anhäufung von 
polyiiucle/iren Leukocyten. Syphilitische Pericholecystitis und 
Pericholangitis. 

Fall XVI. L.-Nr. 76. Jalirg. 1906. Obduzent: Dr. Ziesche. 
JUännl., 1 Tag alt. Körperlänge 44 cm. 

A nato m i s c h e Diagnose : Syphilis congenit. hepatit. interßtit. 
pancreatit. Osteochondrit. syph. Pemphigus plantae pedis.. 
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Leber: Mäßige Verfettung, in ihrer Gesamtheit etwas derb. Be¬ 
sonders dick und derb sind die größeren G&llenwege, deren bekleidendes 
Bindegewebe außerordentlich vermehrt ist und eine gelbliche Färbung 
besitzt. Diese Beschaffenheit findet sich auch am Ductus hepaticus und 
cysticus. Diese bilden starre Rohre mit verdickter, gelblich gefärbter 
Wand. Die ganze Gallenblasenwand ist außerordentlich infiltriert und 
enorm verdickt. 

Mikroskopischer Befund: Während die großen binde¬ 
gewebigen Interstitien nur wenig vergrößert sind, besteht innerhalb der 
Läppchen eine ziemlich gleichmäßige diffuse, wenn auch nur gering¬ 
gradige Bindegewebsproliferation. Dementsprechend zeigen die Leber¬ 
zellen eine beginnende Atrophie, stellenweise mit Kernvermehrung, ohne 
jedoch Riesenzellen von dem oben beschriebenen Charakter zu 
bilden. Eine regenerative Gallengangswucherung besteht nicht. 

Auffallend sind die sehr zahlreichen miliaren Nekroseher dchen. 
Sie sind meist kreisrund und entsprechen in ihrem Durchmesser un¬ 
gefähr dem einer Zentralvene; es finden sich in jedem Läppchen 2 bis 
3 in den verschiedensten Teilen, jedoch in den Zentralabschnitten häufiger 
als in den peripheren. Über den feineren Bau lassen sich folgende Be¬ 
funde erheben: Am Rande liegen zahlreiche in Nekrose begriffene Leber¬ 
zellen und Blutbildungsherde, je mehr man sich der Mitte nähert, desto 
mehr schwinden alle Strukturen, man erkennt nur noch eine feinfädige 
Grundsubstanz, in der zahlreiche Kerntrümmer liegen, in der aber be¬ 
sonders mäßig chromatinreiche Kerne von oft abenteuerlichen Formen 
mit Verästelungen oder Fortsätzen auf fallen, wie sie in Wanderung be¬ 
griffenen Zellformen eigentümlich sind; manche chromatinreichere Formen 
erinnern an polymorphkernige Leukocyten. Häufig sieht man auch 
Kerne, die aus zwei unregelmäßig gestalteten Kernhälften bestehen, die 
durch eine lang ausgezogene fadenförmige Brücke verbunden sind. Plasma¬ 
zellen oder Rundzellen sind im Bereich der Herdchen nicht zu erkenuen. 
In geringem Grade besteht auch hier eine leukocytäre Infiltration der 
Gallengänge. 

Blutbildungsherde sind innerhalb der Läppchen sehr reich¬ 
lich vorhanden; eine Anzahl der jungen Blutzellen ist von Makro¬ 
phagen aufgenommen. Das Endothel der Leberkapillaren ist an vielen 
Stellen geschwollen. In den Zentralvenen sowie im Bereich des peri¬ 
portalen Gewebes wurde vergeblich nach Makrophagen gesucht. Die 
sichere Entscheidung, ob Blutzellen wirklich von Kapillarendothelicn 
aufgenommen sind, ist oft schwierig; eine Leberzelle, die sehr zahlreiche 
Blutzellen in den Lakunen ihres Protoplasmaleibes aufgenommen hat, 
und deren Kern infolgedessen stark komprimiert ist, gibt eventuell An¬ 
laß zur Verwechslung mit einem Makrophagen. Ferner ist es oft 
schwierig zu entscheiden, ob ein Haufen junger Blutzellen, die zwischen 
einer Kapillare und einem Leberbälkchen liegen, die benachbarte Endothel¬ 
zelle bloß vorgebuchtet hat oder von dieser in ihren Zelleil) aufgenommen 
worden ist. — Immerhin finden sich in hinreichender Menge eindeutige 
Bilder, die darauf hinvveisen, daß einige Prozent der Blutzellen einge¬ 
schlossen sind. In quantitativer Hinsicht treten in den Blutherden die 
Mutterzellen, wenigstens im Vergleich mit den früheren Zellen, an Zahl 
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zurück. In den großen Bindegewebssepten kommen auch hier zahlreiche 
Blutelemente, besonders eosinophile Granulocyten vor; wahrscheinlich 
stellen aber viele Zellen mit ckromatinreichen Kernen mit mehr oder 
weniger basophilem Protoplasma nicht reifende Blutzellen, sondern „Rund- 
zellen“ der gewöhnlichen Art dar. Es wären anderenfalls wohl mehr 
Zellen mit Hämoglobingehalt und Karyorhexisfiguren in ihrer Umgebung 
anzutreffen. 

Plasmazellen sind im periportalen Gewebe ziemlich reichlich 
vorhanden. Überwiegend handelt es sich um polygonale Formen, in dem 
derberen fibrillären Bindegewebe kommen aber auch ausgesprochen 
spindelige Formen vor. Unverkennbar ist ihre Beziehung zu den kleinen 
Gefäßen, in deren näherer oder weiterer Umgebung fast stets einzelne 
Exemplare anzutreffen sind. Sodann findet man sie regelmäßig in den 
Blutherden in enger Anlagerung an die verschiedensten jungen Blutzellen, 
mit diesen in gegenseitiger Abplattung. Man kann oft tlbergäuge von 
großen, jungen Blutzellen (Mutterzellen) mit allmählicher Umgruppierung 
des Chroraatins zu typischen großen Plasmazellen, wie auch solche von 
Übergangszellen zu kleineren Plasmazellen auffinden. Nun haben von 
Haus aus viele, besonders ältere Übergangszellen Kerne von sog. Rad* 
speichenforra. Von dieser Form ist die der Plasmazellkerne aber deutlich 
unterschieden: Bei diesen sind nur wenige aber größere Chromatinkerne 
vorhanden, die sich im Gegensatz zu denen der Blutzellen ausschließlich 
oder überwiegend kernwandständig gruppieren. Ferner sind exzentrisch 
gelegene Kerne bei Übergangszellen selten, sehr häufig allerdings bei 
Erythroblasten in der Pyknose oder Karyorhexis. Es läßt sich daher 
nicht in jedem einzelnen Falle der Charakter einer Zelle entscheiden, es 
gibt aber genügend zweifelsfreie Fälle, auf Grund deren sich über das 
Vorkommen und die gegenseitigen Lagebeziehungen begründete Schlüsse 
ziehen lassen. Besondere Beachtung verdient noch das intralobuläre 
Vorkommen. Wie oben erwähnt treten hier die großen Mutterzellen 
relativ zurück. PJasmazellen liegen entweder in der Einzahl oder zu 
einigen wenigen aber in größerer Entfernung zu Blutherden in dem mäßig 
gewucherten intralobulären Bindegewebe oder in seichten Buchten der 
leicht atrophischen Leberzellen. Besonders häufig aber in Lakunen der¬ 
selben, mehr oder weniger vollständig von diesen umschlossen. Etwa 
die Hälfte der Plasmazellen zeigt einen näheren Konnex mit den Blut¬ 
herden. Oft teilen sie mit Blutelementen ein und dieselbe Lakune. Oder 
sie liegen rings von jenen umgeben, mit ihnen sich gegenseitig abplattend. 
Auch hier finden sich vielfache Übergangsbilder von Mutterzellen und 
Übergangszellen zu größeren bzw. kleineren Plasmazellen. Aber es gilt 
auch hier, daß nicht in jedem einzelnen Falle über den Charakter einer 
vorliegenden Zelle etwas Bestimmtes ausgesagt werden kann. 

Fall XVir. L,-Nr. 345, Jahrg. 1913. Männl., 14 Stunden alt. 
Körperlänge 46 cm. Obduzent: I)r. Enno Müller. 

Anatomische Diagnose: Syphilis congen. Pneumonia alba 
bilateralis. Hepatis interstifc. syphilit. gummös. Icterus univers. Ascites. 
Ostc*oclion dri tis syph i 1 i t. 

Leber: vergrößert, J 1 : 7 : 6 cm. An der Oberfläche von bläulich- 
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roter Farbe. Die Kapsel zeigt an einigen Stellen eine feinstreifige 
Runzelung, z. T. grübchenförmige Einsenkungen. Konsistenz fest und 
hart. Auf dem Durchschnitt zeigt sich im Bereich des Hilus ein breiter, 
speckig weißlicher, horizontal verlaufender Strang, der sich weiter längs 
dem Verlauf der Pfortftderäste und Gallengäoge hält und so sich in 
baumartiger Verzweigung im Lebergewebe verbreitet. Zum Teil sind sie 
in einzelnen derben grauweißlichen Knoten um Gallengänge und Vena 
portae angeordnet, wodurch die Lumina stark verengt sind. Besonders 
schwer ist die Vena umbilicalis verändert, sie zeigt eine grauweißliche 
Verdickung, ein Aussehen wie der Ductus deferens. Leberzeichnung 
undeutlich. 

Die mikroskopische Betrachtung ergibt eine mäßig starke 
Bindegewebsvermehrung, hauptsächlich der Glisson’schen Scheiden. Von 
diesen ziehen in vielen Läppchen zarte bindegewebige Fasern, die die Bälkchen 
umspinnen, nach dem Zentrum; in solchen Partien sind die Leberzellen 
deutlich atrophisch, was besonders durch ihre mangelhafte Kernfärbbarkeit 
zum Ausdruck kommt. Nur vereinzelt treten mehrkernige Leberzellen 
auf. Eigentliche epitheliale Biesenzellen fehlen. — Im Paren¬ 
chym spärlich verstreut — in den einzelnen Partien in verschiedener 
Häufigkeit — liegen kleinste miliare flerdchen, die meist noch 
unter dem Durchmesser einer Zentralvene bleiben. Sie liegen intralobulär, 
eine Bevorzugung besonderer Teile der Läppchen ist nicht erkennbar. 
Sie enthalten eine feinfädige Grundsubstanz mit mehr oder weniger 
nekrotischen Leberzellen, dazwischen meist längliche, mäßig chromatin- 
reiche Kerne, von grotesker Gestalt, ähnlich wie sie bei in Wanderung 
begriffenen Zellen beobachtet werden. Fenier reichliche Kerntrümmer; 
ob diese auch von polynukleären Leukocyten herrühren, läßt sich nicht 
entscheiden, da manche Zellen, die zerfallenden Eiterkörperchen sehr 
ähnlich sehen, auch nekrotische karyorhektische Blutelemente darstellen 
können. — Auch hier sind die größeren Gallengänge, die von derbem 
konzentrischem Bindegewebe eingescheidet sind, dicht von polynukleären 
Leukocyten infiltriert. — Stellenweise besteht sehr stark kapilläre 
Hyperämie, so daß die betreffenden Leberzellen der Druckatrophie 
erliegen. 

In den bindegewebigen Interstitien wie in den Läppchen liegen 
massenhaft Blutbildungsherde. Hinsichtlich ihrer Zusammensetzung 
unterscheiden sie sich nicht von den früher beschriebenen, dagegen ist 
sehr auffallend, daß gegenüber den anderen Fällen, wo nur einige Prozent 
in Makrophagen aufgenommen waren, hier schätzungsweise die Hälfte 
intracellulär liegt. Es sind hier oft 15 bis 20 Blutelemente der ver¬ 
schiedensten Art in gleichsam Vakuolen des Protoplasmas der betreffenden 
Zellen aufgenommen, darunter auch in Mitose begriffene, sowie vereinzelte 
Plasmazellen. Die Makrophagen stehen z. T. noch in Kontakt mit der 
Kapillarwand, z. T. liegen sie als kugelige Gebilde frei im Lumen, wie 
dies besonders in den hyperämischen Partien zu erkennen sind. Neben 
solchen, die nur einen plattgedrückten, hellen, sichelförmigen Kern be¬ 
sitzen, sieht man auch solche mit 2 oder 3 Kernen, so daß man von 
einer Art Zellverband sprechen kann. Es finden sich keine Anzeichen, 
die auf einen Zerfall der eingeschlossenen Zellen hinwcisen. Die von 
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Zelleinschlüssen freien Kapillarendothelien zeigen eine starke Schwellung. 
In den Zentralvenen kommen nur vereinzelte Trümmer von Makrophagen 
vor. Reichlich dagegen finden sie sich in den Lymphspalten der 
Glisson’schen Scheiden; das Endothel ist auch hier geschwollen und 
enthält zahlreiche Blutzellen in seinem Protoplasmaleib; große kugelige 
Makrophagen füllen vielfach das ganze Lumen aus, hier oft deutlich in 
Zerfall begriffen. — Stellenweise ist sehr reichlich grobkörniges, braunes 
Pigment in den Leberzellen abgelagert. 

Plasmazellen liegen ziemlich reichlich in den großen binde¬ 
gewebigen Interstitien, meist in kleinen Gruppen in dem entzündlich ge¬ 
wucherten Bindegewebe, ferner in Spindelform in der Adventitia der 
kleinen, verdickten Gefäße; die Blutbildungsherde sind nur spärlich von 
ihnen durchsetzt. Intralobulär trifft man sie nur vereinzelt, in Leberzell- 
lakunen zu 1 oder 2 in den Blutherden sowie in Makrophagen. Wegen 
der mangelhaften Konservierung ist jedoch ihre Identifizierung oft schwierig. 

Anhangsweise sei hier noch ein Fall von kongenitaler Lues 
bei einem älteren Kinde angeführt. Neben einer entzündlichen 
Infiltration der großen Bindegewebssepten finden sich intralobulär 
miliare Nekroseherdchen. 

Fall XVIU. L. Nr. 1698. Jahrg. 1910. Weibl. 5 Jahr. Ob¬ 
duzent: Dr. Verse. 

Anatomische Diagnose: Ulceratio permagna syphilit. 
palati mollis pharyngis baseos linguae chron. Gumma t a 
parva lymphoglandularum colli. Macies maxima. Necrosis 
musculorum glutaeal. (ex injectionibus salvarsani). Diph- 
theria laryngis et tracheae. Pneumonia lobul. et pleuritis fibrinös, 
partium poster. pulra. Emphysema subpleurale partium anter. Cicatrices 
colli. Wassermann: positiv. * 

Leber: etwas groß, 16: 13 :ll a ;i cm. Parenchym feucht, auf dem 
Durchschnitt ziemlich fest, aber mit dem Fingernagel zerreißbar, Farbe 
bläulichrot. 

Mikroskopischer Befund: Bei oberflächlicher Betrachtung 
scheint das Organ nicht verändert zu sein. Das Bindegewebe ist nicht 
vermehrt. — Nur ganz vereinzelt finden sich eigentümliche Nekrose¬ 
herdchen, die in ihrer Lage an keinen besonderen Läppchenabschnitt 
gebunden sind. Sie sind ungefähr kreisrund, ihr Durchmesser entspricht 
annähernd einem Drittel eines Läppchenradius. Ihre Grundsubstanz wird 
von einer körnigen, fädigen Masse gebildet, die peripheriewärts in 
schollig zerfallene Leberzellen mit pyknotischen Kernen übergeht. Neben 
zahlreichen Kernti ümmern sieht man innerhalb der Herdchen reichlich 
langgestreckte, cliromatinarme Kerne, die häufig eingeschnürt oder ver¬ 
ästelt sind. Epitheloid- oder Rundzellen kommen weder im Inneren noch 
im Umkreis der Herdchen vor. In der Zusammensetzung ergibt sich 
eine große Ähnlichkeit mit den in Fall XVI beschriebenen Gebilden. 

ln einer Anzahl von Glisson’schen Scheiden — keineswegs in allen, 
auch nicht um die Zentralvenen herum — finden sich zellige Infil¬ 
trate. Da wo sie überhaupt vorhanden sind, füllen sie gewöhnlich 
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das gesamte interstitielle Gewebe aus. Vorwiegend sind es rundliche 
Zellen, mit chromatinreicheren oder ärmeren Kernen und schmalem, 
schwach basophilem Protoplasma; von diesen finden sich alle Übergänge 
zu Zellen mit helleren, bläschenförmigen Kernen und stark basophilem 
Protoplasma. Zwischen diesen Infiltratzellen sind Plasmazellen ziem¬ 
lich häufig vorhanden, sowohl vom Marschalko’schen Typus, als auch 
solche, die Schridde’s lymphoblastischen Plasmazellen entsprechen. 
Meist liegen sie gruppiert um Kapillaren, Venen, kleine Arterien oder 
Gallengänge. Ganz besonders deutlich sind hier Übergangsformen zu 
den kleineren und größeren lympliocytären Rundzellen zu sehen. Blut¬ 
bildungszellen an ihrem Hämoglobingehalt oder an typischen Karyorhexis- 
figuren erkennbar, kommen nicht vor. Innerhalb der Läppchenkapillaren 
sind neben polynucleären Leukocyten anch Lymphocyten und ganz ver¬ 
einzelt Plasmazellen anzutreffen. Gelegentlich finden sich auch Lympho¬ 
cyten sowie Plasmazellen in typischer lakunärer Lagerung. 

Die einzelnen Befunde sollen im folgenden einer kritischen Zu¬ 
sammenfassung unterzogen werden. 

An dem in Degeneration begriffenen Parenchym konnte unter 
18 Fällen fünfmal*) die Bildung epithelialer Riesenzellen beobachtet 
werden. Eine nähere Beschreibung dieser Gebilde an der Hand 
eines untersuchten Falles gab zuerst Bin der (5), Oppen¬ 
heimer (42) verzeichnet im ganzen 7 Fälle; in 11 Lebern syphi¬ 
litischer Neugeborener oder kleiner Kinder, die er darauf untersuchte, 
konnte er zweimal die erwähnten Riesenzellen auffinden. Je einen 
weiteren Fall teilen Menetrier und Rubens-Duval (36), sowie 
Lonicer(25) mit. Kaufmann gibt in seinem Lehrbuch der spe¬ 
ziellen pathologischen Anatomie an, daß er unter 6 Fällen zweimal 
Riesenzellen fand, die von Leberzellen abstammten. Es handelt 
sich demnach um eine bei kongenitaler Lues ziemlich häufige Er¬ 
scheinung, die sowohl bei Neugeborenen als auch bei schon einige 
Monate alten Kindern beobachtet wird. — In den oben mitgeteilten 
Fällen tritt sie nur in mehr oder weniger cirrhotischen Partien auf. 
Karyomitosen wurden dabei niemals beobachtet, — Wie bei jeder 
Riesenzellbildung wird eine Entstehung entweder durch Konfluenz 
oder durch unvollkommene Zellteilung von den Autoren angenommen. 
Binder hält die großen Exemplare seiner Riesenzellen für Yer- 
schmelzungsprodukte; dem gegenüber tritt Oppenheimer für 
unicelluläre Genese ein. Menetrier und Rubens-Duval ent¬ 
scheiden sich ebenfalls fiir den letzteren Entstehungsmodus. Lo- 
nicer sieht die Riesenzellen als regenerative Bildungen an, bei der 
im Sinne einer Entwicklungsstörung neben regulärer Proliferation 

1) Fall I, II, III, VII und XIII. 
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auch vielkernige Zellen auftreten. — Die von mir mitgeteilten Be¬ 
funde dürften sich wohl am ehesten durch Konfluenz erklären: 
Die Riesenzellen, die ihrer Gestalt nach sich meist als Fragmente 
von Leberzellbalken darstellen, wären demnach durch Zusammen¬ 
sinterung von nekrotischem Protoplasma entstanden, in denen hier 
und da noch Schatten von zugrunde gegangenen Kernen erkenn¬ 
bar sind; in anderen weniger geschädigten Partien hat noch Kern¬ 
wucherung stattgefunden, jedoch ohne gleichzeitige Protoplasma¬ 
teilung. 

Bemerkenswert ist die Infiltration der Wand der kleinen und 
größeren, auch der in regenerativer Wucherung begriffenen Gallen¬ 
gänge mit polynucleären Leukocyten. Auch ein Teil des entzünd¬ 
lich gewucherten interstitiellen Gewebes ist von den gleichen Zellen 
durchsetzt. Vielfach ist das Lumen der Gallengänge prall mit 
Eiterkörperchen gefüllt. Dazwischen sieht man im Lumen zahlreiche 
protoplasmaarme Zellen, mit einem mäßig chromatinreichen ovalen 
Kern, die als desquamierte Gallengangsepithelien aufzufassen sind. 
Daß es sich bei der Infiltration tatsächlich um polynucleäre Leuko¬ 
cyten und nicht um andere Zellen mit zerfallenem Kern handelt, 
beweist die in unmittelbar benachbarten Gefäßen häufig beobachtete 
Anhäufung und Emigration von polynucleären Leukocyten. Diese 
Infiltrate, die sich in der Mehrzahl der untersuchten Fälle, und zwar 
besonders bei Neugeborenen, seltener bei älteren Kindern finden, 
sind von früheren Beobachtern auffallenderweise nicht mitgeteilt 
worden. Nur Oppenheimer erwähnt sie in dem ersten seiner 
Fälle mit Riesenzellbildung. Ob Beck und Chiari, die die Chol¬ 
angitis gummosa beschrieben, auch die Infiltration mit gelappt¬ 
kernigen Leukocyten beobachtet haben, konnte ich nicht in Er¬ 
fahrung bringen, da mir die Publikationen beider Autoren (Prag, 
med. Wochenschrift 1884 und 1885) nicht zur Verfügung standen. 
Gegen den Einwand, daß gewöhnliche Eitererreger der Anlaß der 
Infiltration seien, spricht die Tatsache, daß weder bei Methylgrün-, 
Pyronin- noch bei Giemsafärbung Bakterien in den Gallengängeu 
sich darstellen ließen. Auch würde eine nur vereinzelte Beobach¬ 
tung an eine zufällige Infektion denken lassen, wogegen das Auf¬ 
treten in der Mehrzahl der untersuchten Fälle einen Zusammenhang 
mit dem syphilitischen Virus wahrscheinlich machen. In der Litera¬ 
tur über »Spirochätenbefunde ergeben sich hierüber folgende An¬ 
gaben: Hedren (16) bildet einen Gallengang ab, in dessen Epithel 
und Lumen zahlreiche Spirochäten liegen, v. W e r d t (53) erwähnt 
ebenfalls in einem seiner imprägnierten Fälle (Fall VIII) die Lage- 
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der Spirochäten in der Wand der Gallengänge, als wären sie in 
Durchwanderung begriffen. Auch Gierke (12) verzeichnet unter 
5 Fällen zweimal das Vorkommen in Gallengangsepitlielien. In 
einigen von mir imprägnierten Lebern, in denen die Gallengänge 
infiltriert waren, ließen sich keine Spirochäten daselbst darstellen. 
Es muß demnach die Frage nach dem Zusammenhang der Infil¬ 
tration mit den Syphiliserregern offen gelassen werden. — Jüngst 
ist eine Arbeit von Haerle(lS) „über die Bedeutung akut ent¬ 
zündlicher Prozesse in den Organen bei kongenitaler Syphilis“ er¬ 
schienen. Ans der Literatur werden daselbst zahlreiche ent¬ 
sprechende Beobachtungen angeführt: diffuse fibrinöse Peritonitis 
(C.Hecker),leukocytäreInfiltration der Nabelschnur (L. Hintzen), 
seröse eitrige Peritonitis (Mörck), akute Myocarditis mit Exsuda¬ 
tionen (Mracek). 

Asch off (3) teilte 1903 Beobachtungen über akute Ent¬ 
zündungserscheinungen in der Leber und Nebenniere bei kongeni¬ 
taler Syphilis mit; er fand Nekrosen, Fibrinausscheidung, Leuko- 
cytenansammlungen, z. T. so stark, daß absceßälinliche Bilder ent¬ 
standen. Mikroorganismenbefund negativ. Marchand beobachtete 
in der Leber eines etwas älteren kongenital-luetischen Kindes die¬ 
selben Veränderungen. Sternberg berichtete über Bondi’s Be¬ 
funde in der Nabelschnur, die ebenfalls Nekrosen, polynucleäre 
Leukocyten, Fibrinausscheidung, oft Abscesse ergaben, Befunde, die 
von S i m m o n d s bestätigt wurden. Von Ranke stammen Beobach¬ 
tungen über ausgebreitete leukocytäre Infiltrate der adventitiellen 
Lymphscheiden des Gehirns, von Schmeißer solche über akute 
syphilitische Meningoencephalitis bei einem Neugeborenen. Auch in 
den bekannten Dubois-Abscessen der Thymus kommen nach Tuve, 
Simmonds, Ribbert und Orth gelapptkernige Eiterzellen vor, 
was auch Schridde bestätigt. Haerle(13) beschreibt in dem von 
ihm mitgeteilten Falle eines luetischen Neugeborenen zahlreiche 
Abscesse in den Lungen und im Dünndarm. In der Leber fand er 
in der Umgebung der Gallengänge herdweise Infiltration mit Lym- 
phocyten und polynucleären Leukocyten. Spirochäten fänden sich 
in den betreffenden Organen in besonderer Reichlichkeit. Bakterien¬ 
befunde negativ. — Nach diesen Beobachtungen anderer Autoren 
kann an der syphilitischen Natur der Leukocyteninliltrate in den 
vorliegenden Fällen kein Zweifel sein. Hierzu dürfte auch die 
Lymphangitis puruleuta in Fall II gehören. Umgekehrt liefern sie, 
bei der Häufigkeit mit der sie beobachtet werden, einen Beweis für 
die Fähigkeit der Spirochaete pallida, im fötalen Organismus oder 
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dem des Neugeborenen auch akute Entzündungsprozesse hervor- 
zuiufen. 

Miliare Nekroseherdchen z. T. mit Leukocyteninfiltration 
wurden in mehreren Fällen beobachtet: In dem Fall VIII handelt 
es sich um größere Herdchen, die den Durchmesser einer Zentral¬ 
vene meist übertreft'en; in einer fadig-körnigen Grundmasse mit 
nekrotischen Leberzellen sind zahlreiche in Wanderung begriffene, 
wahrscheinlich auch polynucleäre Leukocyten angehäuft: von einer 
Neubildung im Sinne eines Granuloms mit Rund- und Epitheloid- 
zellen ist hierbei nicht die Rede. In dem Fall VI sind die Herd¬ 
chen viel weniger zahlreich und kleiner, etwa vom Umfang der 
kleinen Blutbildungsherde. Ob auch hier polynukleäre Leukocyten 
beteiligt sind, läßt sich nicht sicher entscheiden. In diesem Fall 
gelang die Spirochätenimprägnation sehr schön, die im Umkreis 
der Nekroseherdchen dichteste Spirochätenknäuel, im Zentrum da¬ 
gegen nur noch körnige, schwarze Massen erkennen ließ. — Den 
in Fall VIII beschriebenen sehr ähnlich sind die Herdchen in 
Fall XV, nur sind sie hier noch größer. — Da es sich bei diesen 
Gebilden um keine eigentlichen infektiösen Granulome handelt, 
dürfte es vorzuziehen sein, sie nicht wie von Werdt (53.) als 
miliare Gummata, sondern als das was sie sind, nämlich Nekrosen 
zu bezeichnen. 

Die zuerst von March and (28) mitgeteilte Beobachtung an 
der Leber eines syphilitischen Neugeborenen, welche mir bei diesem 
Anlaß zur genaueren Untersuchung und Beschreibung mitgeteilt 
wurde, konnte in zahlreichen Fällen bestätigt werden. March and 
beschreibt in seinem Referat „über die Herkunft der Lymphocyten 
und ihre Schicksale bei der Entzündung“ in einer Leber bei Lues 
congenita — es handelt sich um den von mir näher beschriebenen 
Fall XVII — im Kapillarlumen blasige Gebilde aus einer dünnen 
Membran, die in den Vakuolen ihrer Protoplasmareste zahlreiche 
junge Blutelemente der verschiedensten Art ein geschlossen ent¬ 
halten; es handelt sich nach Marchand um eine vorübergehende 
Aufnahme von Blutbildungszellen in die Endothelzellen, die er 
wegen ihrer morphologischen Ähnlichkeit mit „Bruträumen“ ver¬ 
gleicht; die eingeschlossenen Elemente werden frei und treten ins 
Kapillarlumen über. — Das Vorkommen dieser Gebilde konnte von 
mir in der Mehrzahl der untersuchten Fällebestätigt werden. 


1) Fast in gleicher Ausbildung und Häufigkeit wie in Falt XVII treten 
Makrophagen auf in den Fällen V und VI; in etwas geringerer Entwicklung in 
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Daß die Kapillarendothelien der Leber in der Fötalzeit sich zu 
Makrophagen ausbilden und Blutelemente aufnehmen, ist bekannt (N ä~ 
geli (40), Askanazy (4a)) auchNattan-Larrier (39) beschreibt 
bei Kaninchenföten sehr große Makrophagen von unregelmäßiger 
zackiger Begrenzung; diese leitet er aber von Bindegewebselementen 
ab. — Die in normalen Lebern auftretenden Makrophagen unter* 
scheiden sich nun von den in syphilitischen Organen beobachteten 
durch ihre geringere Größe und ihr viel selteneres Auftreten, 
schätzungsweise bis zu einem Drittel aller jungen Blutelemente 
waren in einigen der untersuchten Fälle, Fall VI und XVII, ein¬ 
geschlossen. Auch scheint ein tieferer biologischer Unterschied 
zwischen den Makrophagen in normalen und syphilitischen Lebern 
zu bestehen. Während in jenen die aufgenomnienen Zellen dem 
Untergang geweiht sind und, soweit sie hämoglobinhaltig sind, das 
Material für die Eisenpigmentbildung abgeben, scheint es sich in 
den syphilitischen Lebern jedenfalls bei der Mehrzahl der Fälle 
nicht um Makrophagen in dem Sinne zu handeln, daß die von 
ihnen aufgenommenen Zellen intracellulär zugrunde gehen; vielmehr 
scheint es, als ob die Blutzellen nur vorübergehend von den durch 
den entzündlichen Reiz geschwellten und zur Phagocytose ange¬ 
regten Endothelien aufgenommen werden. Diese letzteren verfallen 
nach Erreichung einer gewissen Größe selbst dem Untergang, 
während die Blutzellen frei werden. Hierfür spricht einmal, daß 
an den eingeschlossenen Blutzellen nur selten Anzeichen des Zer¬ 
falls, vielmehr häufig sogar Mitosen gesehen werden, andererseits 
müßte man in den Fällen mit so zahlreichen Makrophagen die 
Bildung einer viel größeren Menge von Eisenpigment erwarten, 
als dies tatsächlich der Fall ist, wenn nämlich die eingeschlossenen 
hämoglobinhaltigen Elemente dem Untergang in größerer Zahl 
verfallen würden. Daß die Makrophagen Gebilde recht vergäng¬ 
licher Art sind und wahrscheinlich zum größeren Teil noch inner¬ 
halb der Leberkapillaren zugrunde gehen und die eingeschlossenen 
Zellen frei geben, geht aus ihrem nur sehr spärlichen Erscheinen 
in den Zentral- und Sublobularvenen hervor. Für ihre Herkunft 
aus Kapillarendothelien spricht die häufige Beobachtung von Zellen 
mit hellen, bläschenförmigen Kernen und zahlreichen eingeschlossenen 
Blutelementen, die noch im Zusammenhang mit der Kapillarwand 


den Fällen I, II, III und IV. Nur wenig ausgesprochen, aber immer noch gegen 
die Norm verstärkt ist die Phagocytose der Leberkapillarendothelien in den Fällen 
VII, IX, X, XI, XVI. 
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stehen und sich häufig ins Kapillarluraen vorbuch ten. — Der Voll¬ 
ständigkeit halber seien hier nochmals die in den Lymphspalten 
der Glisson’schen Scheiden häufig beobachteten, teils wandständigen, 
teils frei im Lumen liegenden Makrophagen erwähnt; die ein¬ 
geschlossenen Zellen sind oft in Zerfall begriffen. — Zusammen¬ 
fassend gilt also: die Aufnahme junger Blutzellen durch die 
Kapillarendothelien der Leber erfährt bei Syphilis congenita in der 
Mehrzahl der Fälle eine beträchtliche Steigerung. Wahrscheinlich 
gehen die eingeschlossenen Elemente nicht zugrunde — jedenfalls 
nicht in größerem Umfange —, nach Zerfall der Makrophagenhülle 
werden sie wieder frei. Wie der Prozeß zu bewerten ist, ob man 
von einer Aufnahme in eine Art Bruträume sprechen darf, oder 
ob doch eine Hemmung der Reifung der Blutzellen vorliegt, sei 
nicht entschieden. 

Die Verhältnisse der Hämatopoesein der embryonalen Leber 
erfordern, namentlich im Hinblick auf die Deutung der Elemente 
der kleinzelligen Infiltration, eine etwas eingehendere Besprechung. 
Über die ursprüngliche Entstehung der ersten Blutbildungszellen 
in der Leber, sowie über die genetischen Beziehungen der später 
vorhandenen Zellen bestehen noch keineswegs einheitliche An¬ 
schauungen. Aus den gesicherten Ergebnissen, sowie aus den theo¬ 
retischen Erörterungen sei das Wichtigste hervorgehoben, besonders 
auch das, was zur Deutung der Plasmazellbefunde fruchtbar er¬ 
scheint. Die größten Divergenzen zeigen die Anschauungen über 
die ersten in der Leber auftretenden Blutbildungszellen. Saxer 
beschreibt in der Leber von Schweinsembryonen große, farblose 
Zellen, die aus dem Mesenchym in die Leberanlage eindringen, 
seine „primären Wanderzellen“. Zum Teil entstammen diese dem 
Mesenchym des Septum transversum, in das die Leberzellschläuche 
eindringen, zum Teil kommen sie auf dem Blutw’ege aus der primi¬ 
tiven Blut- und Gefäßanlage in die Leber. Saxer (45) hebt dabei 
das Eindringen charakteristischer, selbständiger Bewegung fähiger 
Elemente in das eigentliche Leberparenchym, also zwischen die 
Leberzellen selbst, hervor. Er sagt weiterhin: „Ich muß hier be¬ 
merken, daß ich eine frische Untersuchung dieser jungen Leber¬ 
anlagen nicht vorgenommen, daß ich also die Bewegungen am 
lebenden Objekt nicht konstatiert habe. Daß diese aktive Beweg¬ 
lichkeit aber in der Tat vorhanden ist, dafür spricht einmal der 
Umstand, daß man die betreffenden Zellen oftmals am Ende feiner 
Kanäle, die man wohl nur als die von ihnen durchlaufene Bahn 
ansprechen kann, trifft, ferner, daß man sie mitten zwischen Leber- 
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Fig. 3. 


I 

Figurenerklärung: 

Die gezeichneten Präparate sind sämtlich mit Alkohol abs. fixiert und 
mit Mcthylgrtin-Pyronin gefärbt. — Objektiv Ül-Immers. Zeih Vj S , 0< ul. X 

Fig. 1. Fall I. In der Mitte des Gesichtsfeldes 3 Plasmazcllen, unten 
sowie links seitlich Blutbildungszellcn in Leberzellen eingelagert. P Plas- 
mazellen, P, - Plasmazclle von Lebcrzellen umschlossen. M Muttrr- 
zellen, Ü ~ Übergangszeiten, K. E. Karyorhektischer Frythrt>hlast. 

Fig. 2. Fall XI. Frei im Lumen einer Leberkapillare mehrere Plasma¬ 
zellen. — P und P, wie oben, B — basophil granulierte Zelle. 

Fig. 3. Fall XVII. Vier Makrophagen im Lumen einer Leberkapillare. 
L — Lcberzelle, M Makrophage, K — sichelförmiger Kern derselben. 



_ _ Original from 

Druck von Richard F|ahn \H.~Otto) in Leipzig. 
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zellen, ohne Kontakt mit gleichen Elementen sieht.“ Diese „pri¬ 
mären Wanderzellen“, die auch in ihrer fragmentierten Kernform 
durchaus den Wanderzellen des reifen Organismus entsprechen, 
wandeln sich in Übergangszellen J. und II. Ordnung, schließlich in 
rote Blutkörperchen um; weiße Blutkörperchen sollen in der Leber 
überhaupt nicht in nennenswertem Maße entstehen. 

Diese eigentümliche Ausbuchtung und Aushöhlung der Leber¬ 
zellen durch die jungen Blutelemente war bereits 1874 durch 
E. Neumann (41) beobachtet worden und von ihm wegen ihrer 
Ähnlichkeit mit den Hovvship’schen Knochenlakunen bei der Re¬ 
sorption von Knochensubstanz als „lakunäre Korrosion“ bezeichnet 
worden. Nach Neumann entstehen die ersten Blutzellen aus 
zellähnlichen Protoplasmamassen, die ihrerseits aus der Protoplasma¬ 
wand der Blutbahnen abgeleitet werden; diese Protoplasmamassen 
schieben sich von der Außenfläche der Gefäße gegen die Leber¬ 
zellen vor und drücken sich in dieselben ein. Endogen entstehen 
in ihnen junge Blutzelleu, wobei sich die Muttergebilde zu dünn¬ 
wandigen Protoplasmablasen ausbilden; die Blutzellen durchbrechen 
die Blasenwand und gelangen ins Kapillarlumen; in den Proto¬ 
plasmablasen kann eine erneute endogene Blutbildung erfolgen. 
Im Hinblick auf die oben besprochene Makrophagenbildung aus 
den Kapillarendothelien beansprucht folgende Bemerkung E. Neu- 
mann’s noch besonderes Interesse; er beobachtete auch innerhalb 
der Gefäße Zellen, die in ihrem Innern Blutkörperchen einge¬ 
schlossen enthielten; zur Erklärung ihrer Entstehung nimmt er 
an, daß das Gefäßwandprotoplasma wie nach außen, so auch nach 
innen ins Gefäßlumen wuchert. Die blutkörperchenhaltigen Gebilde 
lösen sich ab und liegen frei im Gefäßlumen; das Protoplasma 
zerfällt, die Blutzelleu werden frei. Aus dieser Beschreibung wie 
aus den Abbildungen geht hervor, daß Neumann hier blut¬ 
körperchenhaltige Makrophagen gesehen hat. — Über die weißen 
Blutelemente spricht sich Neu mann sehr kurz aus. Er fand im 
Vergleich zu den roten Elementen nur wenige „farblose Rundzellen“ 
vom Charakter der „gewöhnlichen weißen Blutzellen“. Da er sie 
im Pfortaderstanun in gleicher Weise fand, scheint er eine Ver¬ 
mehrung der weißen Elemente in der Leber nicht anzunehmen, 
während umgekehrt der größere Reichtum der Leber an kern¬ 
haltigen roten Elementen im Vergleich zu ihrem Auftreten in 
den Pfortaderwurzeln ihn auf eine endohepatisehe Vermehrung- 
Schließen läßt. 

In gewisser Hinsicht ähnelt der Neuina Hirschen Auffassung 
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die von M. B. Schmidt (47). Wenn er auch nicht eine endo- 
cellulare Entstehung vertritt, so leitet er doch die Entstehung der 
ersten Blutzellen aus den Endothelien der Kapillarwand ab, die 
sich auf Grund der von ihm beobachteten Mitosen nicht nach dem 
Lumen zu, sondern in die angrenzenden Leberzellen hinein teilen, 
wo die Tochterzellen sich selbständig vermehren. Daneben besteht 
noch eine endotheliale Blutzellbildung im Innern der Kapillaren. 
Die, sei es intra- oder extra vaskulär entstandenen Elemente sind 
weiße Blutkörperchen, die entweder als solche in den Kreislauf 
übertreten oder durch Hämaglobinaufnahme sich zu Erythrocyten 
entwickeln. 

Bekanntlich bringt auch Schridde(öO) die Entstehung der 
Blutzellen mit den Kapillarendothelien in Zusammenhang. Er be¬ 
schreibt bei einem Embryo von 8 mm Länge kleine, rundkernige 
Zellen mit homogenem basophilem Protoplasma. — Wegen der Ähn¬ 
lichkeit des Kernes mit den späteren Erythroblasten werden sie 
auch als solche bezeichnet. Daneben beschreibt er Zellen, die den 
Myeloblasten des späteren Lebens entsprechen. Da nun zwischen 
der Gefäßwand und den Leberzellen kein Zwischengewebe (Mesen- 
chym) anzutretfen ist, da ferner einwanderungsfähige Elemente zu 
dieser Zeit noch nicht im Blute existieren, nimmt er als Mutter¬ 
zellen der erythrocytären und leukocytären Reihe, die von vorn¬ 
herein streng voneinander geschieden sind, die Gefäßwandzellen 
an, worin ihn auch einige histologische Befunde bestärken. In 
diesem Stadium der Embryonalentwicklung hat Schridde keine 
Lymphocyten gefunden, ebenso hat er niemals Saxer’s Wander¬ 
zellen gesehen. — Schridde’s SchülerLobenhoffer (24) schließt 
sich seiner Ansicht an. Auch er hat junge basophile „Erythro¬ 
blasten“ mit Übergängen zu hämoglobinhaltigen Zellen, sowie 
Myeloblasten gesehen. Als Mutterzelle der intra- und extra¬ 
vaskulären Blutbildungsherde sieht auch er die Gefäßwandzelle an. 

In bezug auf die erste Genese der jungen Blutzellen nähert 
sich Maximow (34, 35) den Saxer’.sehen Anschauungen. Auch 
er beschreibt u. a. an Kaninchenembryonen zwischen Leberzell¬ 
strängen und Gefäßwand kleine blasse, dem Mesenchym des 
Septum transversum entstammende Wanderzellen. Aus ihnen 
werden echte große Lymphocyten, die ihrerseits zur Bildung extra¬ 
vaskulärer Megaloblasten, Xormoblasten und Erythrocytenherde 
Anlaß geben. Ein anderer Teil der kleinen, blassen Wanderzellen 
bildet sich — ohne das Zwischenstadium der Lymphocyten — zu 
Myelocyten und Leukocyten um. Außer der extravaskulären soll 
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auch eine intravaskuläre Blutbildung bestehen. Primitive Erytliro- 
blasten und Lymphocyten häufen sich infolge der reduzierten 
Strömungsgeschwindigkeit in den Kapillaren an; auch intravaskulär 
entstehen aus den Lymphocyten Megalo- und Erythroblasten. 

Mollier (38) bringt die erste Blutbildung mit dem Reticulum, 
das vom visceralen Blatt des Mesoderms gebildet wird, zusammen, 
das sich zu Endothelien, Blutzellen und Stützgewebe differenziert. 
Aus dem Reticulum bilden sich extravaskulär große mononucleäre, 
stark basophile Zellen — „Hämogonien“. Aus dieser gemeinsamen 
Stammzelle bildet sich die anscheinend getrennt und selbständig 
bleibende Reihe der Leuko- und Erythrocyten. Die Hämogonien 
werden kleiner, durch die Stadien der verschiedenen Hämoblasten 
hindurch entwickeln sie sich schließlich zu Erythrocyten. Eins 
dieser Zwischenglieder, der kleine basophile Hämoblast II mit 
stark gefärbtem, fast pyknotischem Kern und geringem Protoplasma¬ 
mantel ist einem Lymphocyten sehr ähnlich gebaut. „Es ist des¬ 
halb auch unmöglich, zu sagen, ob in der Leber alle diese kleinen 
basophilen Zellen zu Erythrocyten werden oder z. T. Lympho¬ 
cyten bleiben. Mit anderen Worten: Es kann hier nicht ent¬ 
schieden werden, ob nicht die Lymphocyten und Hämoblasten nicht 
die gleichen Zellen sind und vielleicht nur unter verschiedenen 
Umständen einerseits Lymphocyten mit ihren spezifischen Leistungen 
werden, andererseits zu Erythrocyten reifen.“ Die Frage, ob die 
Leber jedoch auch lymphatisches Organ ist, glaubt Mollier ver¬ 
neinend beantworten zu dürfen. Außer dieser erythrocytären event. 
lymphocytären Reihe geht aus den Hämogonien auch noch die 
granulocytäre Reihe, und zwar besonders die der eosinophilen 
Zellen hervor. Leider ist die von Mollier angekündigte Arbeit 
über die Leukocytengene.se in der Leber noch nicht erschienen. 

Askanazy(4, 4a) nähert sicli in bezug auf die Ableitung 
der ersten Blutzellen den Anschauungen Saxer’s und Maximow’s, 
indem er auch aus dem Blut bzw. dem Mesenchym stammenden Wander¬ 
zellen die Eigenschaft von Hämogonien beilegt; die endotheliale 
Genese wird verworfen. Die Ansiedlung, gerade in der Leber, 
denkt sich Askanazy durch eine besondere Anziehungskraft 
der Leber für Körperzellen begründet. Bei einem menschlichen 
Embryo von 11 mm Länge fand er neben einer extravaskulären 
Blutbildung von basophilen und hämoglobinhaltigen Zellen, sowie 
von Myeloblasten auch intravaskulär bereits in diesem frühen 
Stadium Myeloblasten. 

Schließlich sei noch die Anschauung Erd mann'.s (9) ange- 
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führt, der zwar nicht die frühesten Stadien der Blutbildung ver¬ 
folgte, aber die Blutherde älterer Embryonen und Neugeborener 
eingehend beschrieb. Seine Nomenklatur wurde für die vorliegende 
Arbeit angenommen, ohne damit die genetischen Anschauungen, 
die seiner Namengebung zugrunde liegen, als verbindlich anzusehen. 
Die oben in Fall I näher beschriebenen „Mutterzellen“ — große, 
basophile Zellen mit großen bläschenförmigen Kernen und großen 
Nucleolen — sollen nach Erdmann aus der Blutbahn auswandern 
und sich teils in den großen Bindegewebssepten, teils mitten im 
Parenchym zwischen den Leberzellen ansiedeln. Aus diesen ent¬ 
stehen seine „Übergangszellen“ — kleinere, noch immer basophile 
Elemente mit stärker chromatinhaltigem Kern, sodann „leukocytäre 
Elemente“ — wir würden heute sagen „Lymphocyten“, Erythro- 
blasten, schließlich Erythrocyten. Eine Entstehung aus Kapillar- 
endothelien wird abgelehnt. Ob nach M. B. Schmidt die roten 
Blutkörperchen aus den weißen entstehen, oder wie Saxer glaubt, 
den roten und weißen Blutkörperchen eine gemeinsame Stammzelle 
zugrunde liegt, läßt E r d m a n n unentschieden. Er pflichtet Saxer 
bei, wenn dieser in der Leber hauptsächlich eine Bildungsstätte 
roter Blutkörperchen erblickt. 

Aus diesen kurzen Angaben, die keineswegs sämtliche Ar¬ 
beiten über diesen Gegenstand betreffen, geht zur Genüge hervor, 
daß die Meinungen über die Ursprungszellen der jungen Blut- 
elemente am stärksten auseinandergehen. Als solche werden die 
Kapillarendothelien angesehen von E. Neumann, M. B. Schmidt, 
Schridde, Loben hoff er. Während nun M. B. Schmidt die 
roten aus den weißen Blutkörperchen entstehen läßt, nimmt 
Schridde eine von der Ursprungszelle an getrennte Entwick- 
lungsreihe zu Erythro- und Granulocvten an. Demgegenüber leiten 
Saxer, Maximow, Askanazy wie auch Erdmann die Blut¬ 
zellen von dem Blut bzw. Mesenchym entstammenden Wander¬ 
zellen ab. Dabei durchlaufen nach Maximow die aus den 
Wanderzellen hervorgehenden Erytliroblasten das Stadium der 
großen Lymphocyten. Mollier, der seine gemeinsame Stamm¬ 
zelle, „die Hämogonie“ aus dem Iieticulum des visceralen Meso¬ 
derms ableitet, läßt ebenfalls die aus den Hämogonien hervor- 
gehenden Erythrocyten ein den Lymphocyten sehr ähnliches 
Zwischenstadium, den kleinen basophilen Hämoblasten II passieren. 
Ob die Leber außer einem myeloischen tatsächlich auch ein lymphati¬ 
sches Organ ist, darüber läßt sich aus den bisherigen Befunden 
nichts Sicheres ausmachen. 
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Nach diesem hämatologischen Exkurs zur Zusammenfassung 
der oben mitgeteilten Plasmazellbefunde. Zuerst erhebt sich die 
Frage: Enthält auch die Leber des normalen Neugeborenen Plasma¬ 
zellen? Zur Beantwortung wurden im ganzen sieben Lebern unter¬ 
sucht, von Kindern, die bei der Sektion sich völlig frei von An¬ 
zeichen kongenitaler Syphilis erwiesen, und bei denen eine andere 
Todesursache ersichtlich war, meist waren es perforierte Kinder. 
Das Resultat war durchaus negativ. Weder intralobulär noch im 
Zwischengewebe ließen sich Plasmazellen entdecken. Diesen Be¬ 
funden entsprechen auch Marschalkö’s Angaben, der Plasraa- 
zellen in der normalen Leber des Kaninchens ebenfalls vermißte. 
Zu demselben Ergebnis kamen Enderlen und Justi. Hin¬ 
gegen fanden Foä(lO), sowie Porcile (44) vereinzelte Exem¬ 
plare ; Porcile fand sie in der Nähe der großen Gallengänge und 
der kleinen Blutgefäße, hier in Gemeinschaft mit Lymphocyten. 
Wie bekannt kommen gewöhnliche Lymphocyten auch in der nor¬ 
malen Leber des Menschen besonders um die Gallengänge herum 
vor und zwar im Kindesalter reichlicher als beim Erwachsenen 
(J. Arnold (2), Marcuse (31)). Zum Vergleich mit meinen nega¬ 
tiven Befunden in der normalen Leber des Neugeborenen seien 
Ceelen’s(6) Angaben erwähnt, der ebenfalls Plasmazellen in der 
fötalen Niere stets vermißte. 

Hinsichtlich der Häufigkeit der in den syphilitischen Lebern 
vorhandenen Plasmazellen gilt, daß sie der Intensität der ent¬ 
zündlichen Reaktion ungefähr proportional ist; mit Zunahme der 
Parenchymschädigung und der Bindegewebswucherung, sowie der 
Lymphocyteninfiltration steigt auch die Zahl der Plasmazellen; ist 
endlich die entzündliche Reaktion abgelaufen, uud der Prozeß 
stationär geworden, d. h. hat die Parenchymzerstörung ihren 
größten Umfang erreicht und hat sich das wuchernde Zwischen¬ 
gewebe zu einem kernarmen, derben Bindegewebe differenziert, 
dann sind auch die Plasmazellen fast oder völlig verschwunden. 
Dies zeigen die Feuersteinlebern der Fälle XIII, XIV und XV. 

Im Vergleich mit Gewebsveränderungen beim Primäraffekt 
(Unna) ist der Gehalt der kongenital syphilitischen Lebern an 
Plasmazellen gering. Er dürfte zahlenmäßig den Befunden bei 
tertiärer Lebersyphilis des Erwachsenen entsprechen, wiewohl in 
beiden Fällen starke Schwankungen Vorkommen (Sternberg (52)). 
Zunächst seien die Befunde in den großen Bindegewebssepten be¬ 
rücksichtigt. Die bekannte perivaskuläre Lagerung fand sich auch 
hier in jedem einzelnen Falle vorherrschend; dabei wird den 
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Venen und Kapillaren gegenüber den Arterien, wie es scheint, 
der Vorzug gegeben. Die sonst häufig beobachteten Bilder, daß 
die kleinen Plasmazellen, die „Tochterzellen“ dem Gefäß benach¬ 
bart liegen, während die größeren Formen weiter entfernt ge¬ 
legen sind, wurden hier vermißt. — An den kleinen Arterien 
lassen sich häufig Plasmazellen von spindeliger Gestalt in der 
Adventitia auffinden. Einwandfreie Mitosen in Adventitialzellen 
wurden, obwohl besonders darauf geachtet wurde, nicht gesehen; 
öfters aber kamen Adventitialzellen mit stark basophilem Proto¬ 
plasma und chromatinreichen Kernen zu Gesicht, die als Über¬ 
gangsformen zu Plasmazellen gedeutet werden können. — Ce eien (6) 
hebt in seiner Arbeit über Plasmazellen in der Niere hervor, daß 
auch um stark sklerosierte Arterien Plasmazellen auftreten; da er 
eine Emigration von Lymphocyten durch so stark veränderte Ge¬ 
fäßwände für unmöglich hält, schließt er indirekt auf eine adven- 
titielle Genese der Plasmazellen. In den Fällen, wo stärker ver¬ 
änderte Gefäße in den untersuchten Lebern vorhanden waren, 
fanden sich meist keine Plasmazellen perivaskulär. 

Beziehungen zwischen Plasmazellen und Gefaßendotheüen, 
etwa im Sinne Ceelen’s haben sich nirgends ergeben; stark 
basophile Endothelien sind häufig, aber Zwischenglieder zu Plasma¬ 
zellen fehlen. — Einmal in Fall III fand sich eine typische Plasma¬ 
zelle auch im Lumen einer kleinen Vene. Ob es sich hier um 
einen noch innerhalb der Blutbahn umgewandelten Lymphocyten 
oder um eine eingewanderte Plasmazelle handelt, ist schwer zu 
sagen. Im Hinblick auf die nachher zu besprechenden intra¬ 
vaskulären Befunde innerhalb der Läppchen, die eine Einwande¬ 
rung sehr wahrscheinlich machen, dürfte auch hier per analogiam 
auf Immigration geschlossen werden. — Besonders bevorzugt ist 
nächst den Gefäßen die Nachbarschaft der Gallengänge, ein Aus¬ 
druck der vorhandenen Pericholangitis. Auch hier ist charak¬ 
teristisch, daß die Plasmazellen fast ganz verschwinden, wenn der 
pericholangitische Prozeß zum Stillstand gekommen ist und die 
Gallengänge von breiten, kernarmen Bindegewebsmänteln einge- 
seheidet sind. Im Lumen beherbergen sie niemals Plasmazellen. 
Diese häufige Lagerung um die Gallengänge wird auch in den ex- 
perimentellen Arbeiten hervorgehoben, so von Marschalkö, 
Foä und Poreile. Offenbar bestehen hier genetische Beziehungen 
zu den physiologischerwei.se vorkommenden Lymphocyten- 
anhäufungen um die großen Gallengänge (siehe oben). — Diese 
Plasmazellen in der Nachbarschaft der Gefäße und der Gallen- 
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gänge, sowie auch die meist in Häufchen zusammengelagerten 
Zellen im Zwischengewebe sind stets von kleineren und größeren 
Lymphocyten bekleidet. Das Studium der Beziehungen zwischen 
Lymphocyten und Plasmazellen im interstitiellen Gewebe wird in 
den Organen Neugeborener, wo noch starke Hämatopoese besteht, 
sehr erschwert wegen der Kompliziertheit der Bilder; die sichere 
Abgrenzung zwischen Lymphocyten und gewissen Entwicklungs¬ 
stadien der myeloischen Reihe ist oft unmöglich. Klarere und 
übersichtliche Bilder ergeben sich erst bei älteren Kindern nach 
Rückbildung der hämatopoetisehen Herde. Hier finden sich sehr 
häufig die bekannten Übergangsformen: entweder Zellen mit 
Lymphocytenkern und reichlichem, stark basophilem Protoplasma 
mit oder ohne Hof oder andererseits Kerne vom Plasmazelltyp, 
aber nur von einem schmalen basophilen Protoplasmasaum um¬ 
geben. Besonders sprechen solche Bilder für genetische Beziehungen 
zwischen beiden Zellarten, in denen man in den Spalten des derb¬ 
faserigen Bindegewebes Lymphocyten und Plasmazellen in Kolonnen 
hintereinander geordnet, oft miteinander alternierend antrifft. In 
demselben Sinne ist w'ohl auch die Tatsache zu deuten, daß beide. 
Lymphocyten wie Plasmazellen die Nachbarschaft der Gefäße und 
der großen Gallengänge bevorzugen. 

Zwischen Plasmazellen und den interlobulären Blutbildungs¬ 
zellen haben sich keine sicheren Beziehungen feststellen lassen. 
Die Mehrzahl der jungen Blutbildungsherde ist zwar von Plasma¬ 
zellen durchsetzt; greifbare Tatsachen aber, die die lokalen Be¬ 
ziehungen durch genetische zu deuten erlauben, fehlen, da sowohl 
die jungen Blutzellen wie die Lymphocyten und Plasmazellen von 
vornherein zum Teil wenigstens unabhängig voneinander peri¬ 
vaskulär gelagert sind. Immerhin machen es die weiter unten zu 
besprechenden intralobulären Befunde durch Analogieschluß wahr¬ 
scheinlich, daß eine Anzahl dieser Plasmazellen aus bestimmten 
jungen Blutbildungszellen entstanden ist. — Im Sinne der hämato¬ 
genen Entstehung der kleinzelligen Infiltration war in stark in¬ 
filtrierten Partien eine Ansammlung von Lymphocyten innerhalb 
der Gefäße zu erwarten. In den Organen von Embryonen und 
Neugeborenen waren wegen der unsicheren Abgrenzung der 
„Lymphocyten“ eindeutige Resultate nicht zu erhalten, aber auch 
in den Lebern älterer Kinder, wo die Involution der Blutbildung 
vollendet war, wurde vergeblich nach einer intravaskulären An¬ 
häufung gefahndet. 

Innerhalb der Läppchen ergeben sich ganz andere Bilder. In 
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den Partien, die frei von Bindegewebsvermehrung sind, und auch 
am Parenchym keine pathologischen Veränderungen erkennen 
lassen, sind in keinem der untersuchten Fälle Plasmazellen aufzu¬ 
finden. Erst in den Bezirken, wo sich eine leichte Atrophie der 
Bälkchen und intralobuläre Bindegewebsvermehrung bemerkbar 
macht, treten auch Plasmazellen auf. Ihre Zahl ist dabei in den 
früheren Stadien des chronischen Entzündungsprozesses größer als 
in den älteren, die zu hochgradiger Zerstörung des Parenchyms 
geführt haben. Es geht dies besonders auch aus den Fällen her¬ 
vor, in denen in ein und demselben Organ alle Übergänge des noch 
völlig intakten Parenchyms unter allmählicher Zunahme der inter¬ 
stitiellen Hepatitis schließlich zu schwerster Cirrliose (Fall I und II) 
beobachtet werden. Plasmazellen sind am reichlichsten in den 
mittleren Stadien anzutreffen, in den am stärksten veränderten 
Bezirken nehmen sie meist an Zahl wieder ab. Dort, wo der 
Prozeß der interstitiellen Hepatitis beginnt, ergeben sich mit großer 
Regelmäßigkeit folgende Bilder: Die Plasmazellen liegen meist in 
der Einzahl, seltener zu mehreren zwischen Leberkapillaren und 
Parenchymzellen in dem mäßig verbreiterten interstitiellen Ge¬ 
webe, häufiger von länglicher als polygonaler Gestalt; eine be¬ 
sondere Beziehung zu Kapillarendothelien ließ sich nicht auf¬ 
finden. Sodann trifft man einen großen Teil der Plasmazellen — 
es handelt sich dann meist um polygonale Formen — halbkreis¬ 
förmig von Leberzellen umschlossen, in flachen Buchten derselben, 
entweder in der Einzahl oder zu zweien oder dreien in derselben 
Bucht. Schließlich hat ein anderer Teil der Plasmazellen jede 
Beziehung zur Kapillarwand verloren. Er liegt gleichsam in einer 
Höhle, anscheinend allseitig von Leberzellen umschlossen, entweder 
isoliert oder zu mehreren, selten als mehrkernige Plasmazellen (es 
wurden bis zu vier Kerne in einer Zelle beobachtet). In mehreren 
Fällen wurden, wenn auch erst nach langem Suchen, Plasmazellen 
in ,.lakunärer Korrosion“ gefunden, deren von den Leberzellen ge¬ 
bildete Höhlung durch einen feinen Kanal mit der Kapillarwand 
noch in Verbindung steht. In diesen Kanal erstreckt sich öfters 
ein Fortsatz des basophilen Protoplasmaleibes, der ebenfalls manch¬ 
mal bis zur Kapillarwand zu verfolgen ist. Oft ist dieser Fort¬ 
satz an seiner Wurzel durch den Druck des umgebenden Gewebes 
komprimiert, so daß man flaschenartige Gebilde zu sehen be¬ 
kommt. Natürlich sind diese drei Gruppen von Lagebeziehungen 
durch allerlei Übergänge miteinander verbunden. Erwähnt sei 
noch, daß an den Plasmazellen der II. und III. Gruppe, also an 
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solchen, die im Begriffe sind, den Kontakt mit der Gefäßwand auf¬ 
zugeben, und die von Leberzellen mehr oder weniger eingeschlossen 
werden, der Kern meistens der Mitte des Leberzellbälkchens zu 
gelegen ist, während der Protoplasmaleib die Richtung nach dem 
Gefäß zu inne hält. — Bei den Zellen der II. und III. Gruppe ist 
besonders ihre Zusammenlagerung mit jungen Blutbildungszellen 
in gemeinsamen Buchten und Höhlen von Leberzellen eigentümlich. 
Diese Zusammenlagerung ist in jedem Falle, in dem Plasmazellen 
und noch Blutbildungsherde Vorkommen, nachzuweisen, sie ist 
jedoch nicht immer so häufig nachzuweisen, wie in den Fällen I, 
HI, XVI. Besonders in diesem letzteren Falle ergeben sich zahl¬ 
reiche Zwischenformen von „Übergangszellen“ (im Sinne Erd- 
mann’s) zu Plasmazellen, wobei es oft unmöglich ist, die 
Zwischenglieder der einen oder der anderen Gruppe sicher zu¬ 
zurechnen. Bei der Spärlichkeit der granulocytären Elemente inner¬ 
halb der Läppchen und dem ebenfalls nicht reichlichen Vor¬ 
kommen von intralobulären Plasmazellen lassen sich über etwaige 
Beziehungen zwischen beiden keine bestimmten Angaben machen. 
In dem Fall VIII, der auch innerhalb der Läppchen relativ zahl¬ 
reiche Herde von Granulocyten ohne reichlichere Erythroblasten- 
herde enthält, ergeben sich keine Beziehungen zwischen Granulo¬ 
cyten bzw. Mutterzellen und Plasmazellen. — Es sei hervorgehoben, 
daß gerade die hochgradig veränderten Leberzellen wie die epi¬ 
thelialen Riesenzellen Plasmazellen nur ganz vereinzelt umschlossen 
enthalten. Binder erwähnt, daß nur vereinzelte „Wanderzellen“ 
in das in Degeneration begriffene Plasma der Riesenzelle einge¬ 
drungen sind. Die nur leicht atrophischen Parenchymzellen, die 
die durch zarte Bindegewebssäume von den Kapillaren getreunt 
sind, zeigen am häufigsten die erwähnte Einlagerung. 

Andere Bilder erhält man in den Lebern etwas älterer Kinder. 
Schon unter physiologischen Verhältnissen geht die Involution der 
Blutbildungsherde in der Leber derart vor sich, daß innerhalb der 
Läppchen zuerst die extravaskulären Blutbildungszellen, die zwischen 
den Leberzellen liegen, verschwinden, daß aber innerhalb der 
Kapillaren selbst noch Monate nach der Geburt jüngere und ältere 
Blutzellen vereinzelt oder in kleinen Gruppen anzutreffen sind. In 
den Fällen IX, X und XI, die sich in den letzten Stadien der 
Involution befinden, ergeben sich eigentümliche Parallelen zwischen 
dem Verhalten der jungen Blutelemente und der Plasmazellen. Nur 
ganz vereinzelt liegen Übergangszellen oder Mutterzellen noch in 
typischer lakunärer Korrosion von Leberzellen umschlossen, oder 
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unter dem Kapillarendothel zwischen diesem und den Leberzellen. 
Hauptsächlich trifft man sie im Lumen der Kapillaren selbst. Da¬ 
bei ist von besonderen Aussackungen, die ihnen zur Aufnahme 
dienen, nichts zu bemerken. Ganz ähnlich verhalten sich die 
Plasmazellen. Nur wenige liegen lakunär, die meisten bevorzugen 
das Kapillarlumen, wo sie recht häufig zu mehreren zusammen ge¬ 
lagert sind, wie in Fall XI, wo sie an einer Stelle einen intra¬ 
vaskulären Zellhaufen von sieben Individuen bilden. In keinem 
der früheren Fälle sind die Übergänge von jungen Blutzellen, 
nämlich von den Mutterzellen und den jüngeren Übergangszellen 
zu Plasmazellen so deutlich wie in den Organen dieser etwas älteren 
Kinder zu beobachten. Häufig sieht man zerfallende Plasmazellen, 
die durch einen pyknotischen Kern und stark vakuolisiertes oder 
wie zerfetzt aussehendes Protoplasma auffallen. Auch unter diesen 
zu Häufchen zusammengelagerten Plasmazellen innerhalb der 
Kapillaren sind keine Mitosen mit Sicherheit aufzufinden, wohl aber 
vereinzelte mehrkernige Exemplare. 

Es erhebt sich nun die Frage, wie die innerhalb der Läppchen 
erhobenen Befunde von Plasmazellen zu deuten sind, besonders 
fragt es sich: Wie sind die in den Lakunen der Leberzellen teils 
isoliert, teils gemeinsam mit Blutbildungszellen zusammen gelegenen 
Plasmazellen entstanden? Wie haben sie die eigentümlichen Lage¬ 
beziehungen zu Blut- und Leberzellen gewonnen? Sind sie als 
solche eiugewandert oder, sind sie aus früher eingewanderten 
andersartigen Zellen innerhalb der Lakunen entstanden? — Die 
Wanderungsfähigkeit der Plasmazellen wird von der Mehrzahl der 
Autoren angenommen. Councilman(7) schreibt ihnen bei akuter 
interstitieller Nephritis Emigrationsfähigkeit aus den kleinen Venen 
zu, im interstitiellen Gewebe sollen sie sich amöboid fortbewegen. 
Mallory(26) berichtet ebenfalls von Plasmazellen, die in der 
Submukosa des Darmes bei Typhus abdominalis im Begriffe waren, 
die Gefäßwand nach außen zu durchwandern. Pirone fand in 
der Darmschleimhaut während der Verdauungstätigkeit Plasma¬ 
zellen in Durch Wanderung des Epithels begriffen. Schrid de (49,51) 
berichtet von Plasmazellen, die das Epithel hypertrophischer Ton¬ 
sillen, sowie von solchen, die das Epithel gonorrhoisch infizierter 
Tubenschleimhaut durchwandern. Al agna (1) bestätigt Sehridde's 
Befunde bei hypertrophischen Tonsillen hinsichtlich der Wanderungs¬ 
fähigkeit der Plasmazellen. Außerdem beschreibt er bei Pharyn¬ 
gitis lateralis und granulosa Plasmazellen zwischen Drüsen- 
epithelien „zuweilen im Innern wahrer intraepithelialer Höhlen, in 
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Gesellschaft von Uninucleären mit spärlichem Protoplasma“ (den 
Abbildungen nach handelt es sich wohl um interepitheliale Höhlen). 
Nach diesen Befunden kann an der Wanderungsfähigkeit der 
Plasmazellen kein Zweifel sein, sei es, daß sie in die Gefäßbahn 
eindringen oder sie verlassen, oder daß sie in Gemeinschaft mit 
Lympho- oder Leukocyten Epithelwände durchdringen und in das 
von diesen begrenzte Lumen einwandern. Gerade in dieser letzteren 
Hinsicht unterscheiden sich die Befunde in den syphilitischen 
Lebern. Nicht ein eiuziges Mal wurden Plasmazellen in Durch¬ 
wanderung der Gallengangswände oder in deren Lumen angetrolfen. 
Gegen die Annahme, daß Plasmazellen als solche in die Leberzellen 
eingedrungen sind, sprechen vor allem folgende Tatsachen: Je mehr 
die lakunär gelegenen Blutbildungszellen aus der Leber ver¬ 
schwinden, desto mehr nimmt auch die Zahl der ebenfalls lakunär 
gelagerten Plasmazellen ab. Man findet sie dann schließlich inner¬ 
halb der Läppchen nur noch intravaskulär. Es könnte der Ein¬ 
wand erhoben werden, daß die Leberzellen mit zunehmendem Alter 
größere Festigkeit annehmen und dem Eindringen wandernder 
Elemente verstärkten Widerstand entgegensetzen. Dem widerspricht 
aber die Tatsache, daß auch in der Leber des Erwachsenen Blut¬ 
elemente in Lakunen von Leberzellen gefunden werden. So be¬ 
schreibt Askanazy(4) in einem Fall von myelogener Anämie bei 
allgemeiner Osteosklerose „Depots von Blutzellen an der Außenseite 
der Kapillargefäße, wie in der fötalen Leber — besonders eosino¬ 
phile Leukocyten — in Lakunen von Leberzellen“. Auch Meyer 
und Heineke (37) beschreiben in einem Fall von atypischer 
perniziöser Anämie (Fall XIV 47jähr. Frau) Blutbildungsherde in 
den weiten Kapillaren, die stellenweise so mächtig gegen die Leber- 
bälkchen vorgebuchtet sind, „daß sie diese wie lakunäre Arrosionen 
annagen“. Der Abbildung nach entspricht die Lagerung, wenig¬ 
stens mancher Elemente, durchaus der der Blutbildungsherde in 
der fötalen Leber. Es unterliegt demnach keinem Zweifel, daß die 
Leberzellen auch noch im späteren Leben Blutbildungszellen in 
Buchten und Höhlen ihres Protoplasmas aufnehmen. Daraufhin 
wurde eine Reihe von Leberpräparaten bei envorbener Syphilis 
von Erwachsenen durchgesehen. Es konnten hierbei wohl ver¬ 
einzelt Plasmazellen in seichten Buchten atrophischer Leberzellen, 
niemals aber in lakunärer Korrosion gefunden werden. Alle diese 
Tatsachen machen es sehr unwahrscheinlich, daß die Plasmazellen 
als solche zwischen die Leberzellen eingedrungen sind. Ebenso¬ 
wenig dürften gewöhnliche Lymphocyten, die aus dem Blut aus- 
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gewandert sind, als Ausgangszeilen der lakunär gelagerten Plasma¬ 
zellen in Betracht kommen. Es wäre dann durchaus nicht ein- 
zusehen, warum nicht auch in späteren Perioden, wo die Blutbildung 
in der Leber erloschen ist, Plasmazellen zwischen Leberzellen Vor¬ 
kommen. Gerade daß das Verschwinden der lakunären Lagerung 
mit der Involution der Blutherde ungefähr zusammenfällt, ferner 
daß so häufig Plasmazellen mit jungen Blutbildungszellen in ge¬ 
meinsamen Buchten und Höhlen der Paremchymzellen liegen, macht 
es sehr wahrscheinlich, daß ein Teil der in der Leber angetroftenen 
Plasmazellen, und zwar die in die Substanz der Bälkchen ein¬ 
gebetteten mit den daselbst gelegenen Blutbildungszellen einen 
gemeinsamen Ursprung haben. Die in einigen Lebern jüngerer 
und älterer Kinder beobachteten Übergänge deuten darauf hin, daß 
sowohl die Mutterzellen als auch die Übergangszellen bei Lues 
congenita die Fähigkeit haben, statt sich in normaler Weise zu 
differenzieren sich in Plasmazellen umzuwandeln. Wahrscheinlich 
sind auch ein größerer Teil der zwischen Kapillarwand und Leber¬ 
zellen, sowie in seichten Buchten der letzteren gelegenen Plasma¬ 
zellen aus jungen Blutelementen hervorgegangen, da auch diese 
letzteren in derselben Lagerung angetroffen werden. Natürlich 
müßte man hierbei auch an hämatogene Lymphocyten als Ursprungs¬ 
zellen denken. Der oben beschriebene Kanal, der die von der 
Plasmazelle eingenommene Höhlung zwischen den Leberzellen mit 
der Kapillarwand verbindet, und der von Saxer bereits beschrieben 
wurde, dürfte den Weg bezeichnen, den die junge, noch undifferen¬ 
zierte Blutbildungszelle innerhalb der Substanz der Bälkchen 
zurückgelegt hat. Mit ihrer Umwandlung in eine Plasmazelle 
dehnt sich ihr Protoplasmaleib aus, und entsprechend der Stelle 
des geringsten Widerstandes drängt sich das Protoplasma in Ge¬ 
stalt eines Fortsatzes in den Kanal. So fänden die oben mehrfach 
beschriebenen Bilder ihre Erklärung. 

Die Schlußfolgerung, daß ein Teil der Plasmazellen auf Grund 
der eigentümlichen Lagebeziehungen zu Blutbildtings- und Leber¬ 
zellen aus primitiven Blutelementen abzuleiten sei, lenkt die Be¬ 
trachtung zum Charakter dieser Ursprungszellen der Blutelemente 
zurück. Es w'aren oben die hauptsächlichsten Anschauungen über 
die Herkunft und den Charakter der ersten Blutzellen skizziert 
worden, aus denen zur Genüge die Divergenz der Meinungen 
hervorging. Umgekehrt dürfte nun bei der Anerkennung gewisser 
genetischer Beziehungen zwischen Plasmazellen und jungen Blut¬ 
elementen auf den Charakter dieser letzteren einiges Licht fallen. 
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Nach der verbreitetsten Annahme stellen die im reifen Organismus 
entstandenen Plasmazellen Umbildungsprodukte von Lymphocyten 
dar. Die Folgerung liegt daher nahe, daß auch die jungen Blut¬ 
elemente, die sich in der Leber des fötalen syphilitisch infizierten 
Organismus in Plasmazellen umwandeln, den „Lymphocyten“ mehr 
oder weniger verwandt sind. In diesem Zusammenhang sei noch¬ 
mals auf die Anschauungen Maximow’s und Mo liier’s hin¬ 
gewiesen. Nach diesen bilden sich aus den primitiven Hämogonien 
die verschiedenen Hämoblasten, unter denen der Hämoblast II von 
einem Lymphocyten nicht zu unterscheiden ist. Nach Maximow 
bilden sich aus den mesenchymatösen kleinen Wanderzellen „echte 
große Lymphocyten“, denen die erythrocytäre Reihe entstammt. 
Im Hinblick auf die Umwandlungsfähigkeit der indifferenten Blut¬ 
zellen in Plasmazellen würde die Annahme einer „lymphoeyten- 
ähnlichen“ Stammzelle, wenigstens für die Erythrocyten viel Wahr¬ 
scheinliches für sich haben, wobei natürlich der Begriff Lymphocyt 
bei seiner Unklarheit und Vieldeutigkeit mit aller Reserve ange¬ 
wandt wird. Diese Umwandlungsfähigkeit ist nur für den Embryonal¬ 
organismus bzw. den des Neugeborenen nachgewiesen Avorden, 
woraus natürlich auf das Verhalten des ausgewachsenen Organismus 
keinerlei Schlüsse gezogen werden dürfen. Sofern die Umwandlungs¬ 
fähigkeit einer Zellart in Plasmazellen für deren Lymphocytennatur 
spricht, dürften die vorliegenden Befunde in der großen Grundfrage 
der Hämatologie jedenfalls eher für eine monophyletische als eine 
extrem dualistische Auffassung sprechen. 

Zum Schluß ist es mir eine angenehme Pflicht, meinem sehr 
verehrten Lehrer Herrn Geheimen Rat Prof. Dr. M a r c h a n d, sowie 
Herrn Privatdozent Dr. Hübsch mann für die hilfreiche Förde¬ 
rung, die sie meiner Arbeit angedeihen ließen, meinen verbind¬ 
lichsten Dank auszusprechen. 
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Kleinere Mitteilung. 

Aus clor I. med. Abteilung des Stadtkrankenhauses 
Dresden-Friedrichstadt. (Prof. Dr. Päßler.) 

Zur Kasuistik der Polyneuritis alkoholica (schwere 
Erkrankung der Nervi vestibuläres). 

Von 

Dr. Ernst Bruch, 

Assistenzarzt. 

Am 23. November 1913 ist der 32jährige Bierzapfer Sp. an 
Polyneuritis alkoholica durch Vagus-Phrenicus-Lähmung auf unserer 
Krankenhausabteilung gestorben. Die Obduktion wurde von Herrn 
Geheimrat Sc hin orl ausgeführt. Es war Gelegenheit zu einer 
eingehenden, klinischen und anatomischen Untersuchung vor¬ 
handen. 

Anamnese: In der Familie des Sp. sind, seines "Wissens, Nerven¬ 
krankheiten nicht beobachtet worden. Patient selber ist früher nicht 
ernstlich krank gewesen; insbesondere ist Fieber in längerer Zeit vor 
und im Verlauf der jetzigen Erkrankung nicht vorgekommen. Diphtherie 
hat er nicht gehabt. (ieschlechtskrankheiten werden negiert. — Außer 
5—6 Glas Bier täglich will Sp. angeblich keinen Alkohol zu sich ge¬ 
nommen haben, doch scheint tatsächlich ein viel größerer Alkoholabusus 
stattgefumlen zu haben. 

Das jetzige Leiden begann im Frühjahr 1913. Sp. merkte, daß 
sein linkes Beim beim Steigen einer ihm bekannten Treppe, die er früher 
immer mit Leichtigkeit genommen hatte, auf lallend schwach war; manch¬ 
mal schleifte auch die linke Fußspitze auf dem Boden nach. Allmählich 
nahm auch die Kraft des rechten Beins erheblich ab, dann wurden 
gleichzeitig beide Arme schwach, seit 3 Wochen schließlich so sehr, daß 
sie über dcu rechten Winkel hinaus nicht mehr gehoben werden 
konnten. Seit 14 Tagen kann sich Sp. nicht mehr allein ankleiden. Seit 
8 Tagen kann er nicht mehr gehen, weil ihn das zu sehr anstrengt; es 
treten auch buchte Schwellungen an den Knöcheln auf. 

Im ganzen hat sich der Zustand seit 14 Tagen rasch verschlimmert; 
seit dieser Zeit hat Sp. auch Beißen in beiden Armen und Flimmern 
vor den Augen. Am 16. November kommt Sp. in das Krankenhaus. 

Status praesens: Großer, anscheinend muskulöser, fettleibiger 
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Mann. Er liegt hilflos flach-auf dem Rücken und kann sich nicht allein 
aufrichten. Die allgemeine Fettleibigkeit läßt etwaige Atrophien am 
Rumpf nur schwer durch Inspektion erkennen, doch stellt man leicht 
durch Palpation fest, daß der rechte M. pectoralis weniger voluminös ist 
als der linke. An den Armen sind Deltoideus und Biceps beiderseits 
schlaff und dünn. Abduktion, Adduktion beider Arme können vom Unter¬ 
sucher durch einen Druck mit dem kleinen Finger mühelos gehindert 
werden. Die Erhebung des Armes über die Horizontale ist unmöglich. 
Die Dorsalflexion der Hände ist fast ganz aufgehoben. Die Kraft beider 
Beine kann auch verhältnismäßig leicht überwunden werden, doch ist 
Stehen und Gehen mit kräftiger Unterstützung noch eben möglich. Auf¬ 
fällige Atrophien sind an den Beinen nicht nachweisbar. 

Patient macht bei der Aufnahme zunächst noch einen geistig klaren 
und orientierten Eindruck. Die Sprache ist grob artikuliert. Augen: 
Paresen der Augenmuskeln sind nicht nachweisbar, dagegen besteht ein 
grobschlägiger horizontaler Nystagmus beim Bücken nach rechts und links. 
Die Pupillen reagieren prompt auf Licht und Konvergenz. Augenhinter¬ 
grund normal. Keine Skotome. Facialis gleichmäßig innerviert. Die 
Zunge wird gerade herausgestreckt. 

Der Acusticus war intakt. 

Mit Rücksicht auf den Nystagmus wurde auch die Labyrinthfunk¬ 
tion untersucht (San.-Rat. Man n). Patient mußte in der Richtung fixieren, 
nach deren Überschreitung gerade der Spontannystagmus auftrat; durch 
kalorische Reizung war nunmehr rechts überhaupt kein Nystagmus zu 
erzielen, das Labyrinth war mithin kalorisch unerregbar. Links trat nur 
ein ganz unternormal starker geringer Nystagmus auf. 

Im Bereich der gelähmten oder paretischen Muskeln war vom Muskel 
oder Nerven aus, auch mit starken faradischen und galvanischen Strömen 
eine Muskelkontraktion nicht zu erzielen. 

Die Patellar- und Achillessehnenreflexe, ebenso die Bauchdecken- 
und die Fußsohlenreflexe waren erloschen. 

Der Gang, nur mit starker Unterstützung möglich, ist stampfend. 
Die Knie waren dabei hyperextendiert. Beim geringsten Versuch einer 
Prüfung des Romberg’schen Phänomens tritt bereits Schwanken und 
Fallen auf. 

Die Sensibilität war intakt, soweit sie bei dem psychischen Zustande 
des Patienten geprüft werden konnte, die Lageempfindung gut, nur mit 
dem Zeigefinger zeigt Patient stark vorbei. Ischiadicusdruckpunkte 
stark schmerzhaft, Lasegue’sche Zeichen positiv. Ulnaris rechts deutlich, 
links nicht schmerzhaft auf Druck. 

Innere Organe: Zähne sehr defekt. Tonsillen ohne Besonderheiten. 
Herz von normaler Größe, über allen Ostien ein leises systolisches Ge¬ 
räusch. 

Die Lungen sind normal. Atmung zunächst symmetrisch und ge¬ 
nügend ausgiebig. Der Puls ist sehr beschleunigt, meist zwischen 110 
bis 120. Leber und Milz sind nicht vergrößert. Kein Meteorismus. 
Der Urin enthält Spuren von Eiweiß und etwas Blut, einige wenige mit 
zahlreichen Erythrocyten belegte granulierte Zylinder. Retentio urinae; 

Deutsches Archiv für kl in. Medizin. 116. 13d. 10 
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Patient muß 3 Tage katheterisiert werden. Die Stuhlentleerung ißt 
normal. 

In den auf die Aufnahme folgenden Tagen treten Verwirrungs¬ 
zustände auf. Sp. sieht seinen Schlüsselkorb mit sehr vielen Schlüsseln, 
er glaubt sich im Schankraum, in der Kantine; er sieht viele Studenten 
mit bunten Mützen und Bändern an der Kneiptafel; sie laufen wild 
durcheinander, plötzlich sind sie sämtlich verschwunden, ohne zu be¬ 
zahlen U8VV. 

Am 19. November hat sich das vollständige Bild der Korsakow- 
schen Psychose entwickelt. Bei völliger Unorientiertheit über Zeit und 
Ort gibt Sp. auf jede an ihn gerichtete Frage eine prompte aber völlig ver¬ 
kehrte Antwort. Während das Gedächtnis für weit zurückliegende Dinge 
ziemlich intakt geblieben scheint, ist es für die späteren und letzten Er¬ 
eignisse vollkommen erloschen. Dafür verlegt er bei seinen Antworten 
beliebige frühere Erlebnisse in die jüngste Vergangenheit. 

21. November. Die Lähmung der Extremitäten hat deutlich zu¬ 
genommen. Stehen auch mit Unterstützung ganz unmöglich. Puls un¬ 
verändert beschleunigt. Auch die Atmung ist allmählich sehr be¬ 
schleunigt geworden, nimmt immer mehr rein kostalen Typus an, wird 
aber trotzdem immer flacher. 

Am 23. November tritt unvermutet der Tod unter schwerer Atem¬ 
not ein. 24. November Sektion (Geh. Rat Schmorl): Diagnose Poly¬ 
neuritis (alkoholica) Lebercirrhose, Magenkatarrh, brauner Darm, hoch¬ 
gradige Stauung in den Unterleibsorganen. 

Die Nvi. VIII wurden vom Porus acusticus internus aus bis zur 
Teilungsstelle des Acusticus und Vestibularis beiderseits herausgemeißelt 
und mikroskopisch in Hamatoxylin-Eosinpräparaten und nach der Marchi- 
schen Methode untersucht. 

Während beide Acustici in diesen Präparaten durchweg kräftige 
normal entwickelte Markscheiden aufwiesen, zeigten die Vestibuläres sehr 
verminderten Markscheidengehalt und waren von zahlreichen mikroskopi¬ 
schen Aufhellungsherden durchsetzt, in denen das Myelin körnig zerfallen 
und zum großen Teil geschwunden war. Außerdem wurden an 2 Stellen 
in den mit Lithionkarmin nachgefärbten Präparaten kleine Blutungen 
festgestellt. 

Aus der Literatur der Polyneuritis geht hervor, daß neben 
den sehr häufigen und ausgedehnten Läsionen der spinalen Nerven 
Schädigungen der Gehirmierven relativ selten sind. 

Unter diesen sind nach Oppenheim am häufigsten die 
Vagusscliädigungen, welche in Verbindung mit Phrenicusläsionen 
oft die Todesursache abgeben. 

Nächst dem kommen die Paresen und Lähmungen einzelner 
Augennerven und gelegentliche Opticusneuritiden vor. 

Schließlich ist durch v. Strümpell ein einziger Fall von 
beiderseitiger subakuter Anist icusneuritis beobachtet worden, 
welche bei einem 3U jährigen notorischen Trinker auch vergesell- 
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schäftet mit Polyneuritis und Korsakow"scher Psychose auftrat; 
der Fall heil.te nach Wochen wieder. 

In den erwähnten Häutigkeitsverhältnissen hat sich auch nach 
Lewandowski’s Darstellung (1911) nichts geändert. 

Nach unserem oben mitgeteilten klinischen und anatomischen 
Befunde stehen wir nunmehr nicht an, dem einzigen bekannten 
Strümpell 'sehen Falle von doppelseitiger, alkoholischer Acusticus- 
neuritis einen Fall von doppelseitiger alkoholischer 
Vestibularisneuritis an die Seite zu stellen. 

Literatur bei Oppenheim und Lewandowski, im besonderen 
bei Strümpell, Arcb, f. klin. Med. Bd. 64, 1899. 
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